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Bij de omslag 

Telecommunicatie steuni steeds meer op geavanceerde efektronica. De 
signalen worden steeds vaker digitaal en de 'centrales' moeten steeds snel- 
ler en Intel ligenter worden om het alsmaar groeiende verkeer bij te houden. 
□at vraagt om steeds betere ehips-technologie. In dit nieuwe proces tekent 
men patronen van slechts 0,1 micrometer breed, Zie verder het artikel op 
pag, 658 e,v, 

(Fato Belt Labs, Short Hills. New Jersey), 
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natuurwetenschappelijk en technisch maandblad 


pag. 636-657_SISO 605.0 

Charles H.R. Wildevuur - Een nieuw btoedvat - Natuurlijke namaak. 

Voor transpiantatie van eenvoudsge* organen zoals een bfoedvat, staat 
de vaatchtrurg tegenwoordig zowel biologisch weefsel als kunstmate- 
riaaf ter beschikking. De ontwikkeling van het kunstbloedvat bracht 
eerst een niet-elastische kunslstofbuis, Later leerde men biologisch ma- 
teriaal tot elastisch ‘kunstmateriaar transformeren, Zo h n 'dode 1 buis 
wordt echter niet betrokken in het normale biologische vervangings- en 
reparatieproces. Het rtieuwe kunstmateriaal met porien waardoorheen 
weefsel kan ingroeien. wordt na implantatie geleidelijk door natuurlijk 
weefsel vervangen, waardoor een nieuw bloedvat word! gevormd 


pag. 658-677_SISO 666 

van Leerdam, C.R. Perk - Het telecommunicatienet - in 0,134 
seconde de wereid rond. 

tn deze communicatie- en mformatiemaatschappi] is het gebruik van te- 
lefoon en telex onontbeerlijk. Daar zijn ook nog biigekomen data- 
transmissie (computers die met elkaar ‘spreken 1 ) en distributie van 
radio en TV. Dit alias verloopt via vaak verschillende openbare telecom- 
municatienetwerken 1 die op dit moment aangepast warden voor steeds 
snellere en betere benchtverzending. Omdat alle netwerken en syste- 
men in wezen hetzelfde opgebouwd zijn, is men ook bezig dit alles te 
In teg reran in den groot wereldomvattend net. 


pag. 678-697_SISO 599.7 

W,J. Rietveld - De biologische fciok - Ritmen in de mens. 

Ons gedrag wordt sterk bepaald door24-uursritmen, Zij geven aan wan- 
neer wij actief zijn en wanneer we gaan slapen. Dag na dag passen zij 
de werking van ons lichaam aan de steeds wisselende omstandigheden 
van het ons omringende milieu aan. Hierdoor kunnen wij in harmonie 
leven met de ritmen in de natuur; de ritmen van dag en nacht n van zo- 
mer en winter Maar wat gebeurt er wanneer deze relatie tussen mens 
en omgeving wordt veranderd? In dit artikei wordt besproken wat de ge- 
volgen zijn van bijv. transatfantische vluchten en nachtdiensten voor het 
functioneren van de biologische processen in ons lichaam. 


pag. 698-713_SISO 573.2 

Frans C-S. Ramaekers - Het cytoskelet - Chassis en motor van de 
cel. 

In bijna iedere kemhoudende cel zitten vezelstructuren waarvan de 
eiwitsamenstetling vrij recent is vastgesteld. Deze vezelstructuren wor- 
den ook wel , cytoske]et > genoemd en bepaten onder meer de vorm van 
de cel en spelen een rol bij bewegingen in de cel. Bij bepaalde ziekten 
treden veranderingen op in dit cytoskelet. Verder kan het bepalen van 
de aard van intermediate filamenten in een bepaald weefseltype ge- 
bruikt worden bij de diagnose van kanker, of bij het vaststellen van be¬ 
paalde ziekten. 


pag. VI Sfeerbeeld Jubileumcongres. 

pag. XII Bezienswaardig 

pag, 714-717 Actueel. 

pag. 720 Tekst van toen. 
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Zotang hij leaf!, heeft de mens 
al geprobeerd de natuur te door- 
gronden, Griekse filosofen, al- 
chemisten, ‘natural philosophers" 
en natuurwetenschappers, zij 
alien hebben op hun manier een 
bijdrage geleverd aan deze oer- 
oude speurtocht van het mense- 
lijk ras. Misschien zijn wij de ge¬ 
nerate die hel doe I zal beret- 
ken. ASs dat zo zal zijn, is dat 
voor een belangrijk deel aan 
Steven Weinberg te dan ken. De 
alchemisten slaagden er niet in 
het basisprincipe van de mate- 


rie te vinden. Zij zochten tever- 
geefs naar de mogelljkheid ma¬ 
te rle in andere matarie - zetfs 
in good — om te zetten, Intus- 
sen kennen wij die ene factor 
die de hele chemie schraagt. 
Dat is geen ‘steen der wijzen', 
maar een kracht: de elektro- 
magnetische kracht, Alle chemi- 
sche readies zijn uitingsvormen 
van die ene kracht. 

Zo zijn alie andere aspecten van 
de natuur te hedeiden tot nog 
drie andere fundamentele 
krachten: de zwaartekracht. die 










Newtons appel niet ver van de 
boom deed vallen; de sterke 
kracht, die protonen en neutro- 
nen samenhoudt; de zwakke 
kracht, die de radioactiviteit be* 
heerst. Ze hebben ding ga¬ 
me en: als twee deeltjes een 
kracht op elkaar uitoefenen, 
doen ze dat door uitwisseling 
van deeltjes: de bekende foto- 
nen voor de elektromagnetische 
kracht, de mesonen voor de 
sterke kracht, de gravitonen 
voor de zwaartekracht, de boso- 
nen voor de zwakke kracht. 
Voor de rest zijn de krachten to- 
taal verschillend. 


Als we die vier basispijlers van 
de natuur kunnen taten rusten 
op een fundament, hebben we 
ook de grondformule voor het 
heela! to pakken: de Oerwet 
Dat doe I, waar Einstein bijna 
zijn hele (even aan besteedde f 
komt in zicht. Weinberg bracht, 
met anderen, de elektromagne¬ 
tische en zwakke kracht al onder 
e4n noemer. Hun unificatietheo- 
rie ward een paar maanden ge- 
leden magistraal bevestigd door 
de ontdekking bij CERN van het 
W + , W- en Z°-boson. En ais 
we in de materie steeds meer 
energie stoppen en zo terugre¬ 


kenen (we zijn technisch nog 
niet in staat het experiment echt 
te doen) schijnen de andere 
krachten ook steeds meer op ei- 
kaar te gaan lijken, Als we maar 
ver genoeg terugrekenen moe- 
ten we bij de Oerwet uitkomen. 
Er is nog een andere manier van 
terugrekenen. De astrcnomen 
weten al iang dat ons heelal uit- 
dijt: ailes vlucht van elkaar weg. 
Als we terugrekenen moet ailes 
zo’n twintig miljard jaar geleden 
uit een punt gekomen zijn. De 
hele energie van het universum 
moel in dat ene punt gezeten 
hebben, dat met een giganti- 


De Lagune-nevei in het stolen beeld 
Boogsch utter (Sagittarius) wordt 
door een groep jonge, pas gevormde 
sterren tol lichten gebracht. We zten 
hier het heelal in ©volulie; een deel 
van de nevel is bezig tot sterren te 
condense re n. 



Gewone materie is opgebouwd uit 
vier elementaire deeltjes: de up- 
quark an de down-quark (ieder in 
drie 'kleuren). het elektron er het 
neutrino. Zij oefenen krachten op et- 
kaar uit door uitwisseling van deci¬ 
des. in de tekening worden fotonen 



uitgewisseld tussen de get a den deei- 
tjes, het neutrino voell de betreffen- 
de kracht niet, Als we de deeltjes 
steeds hagere energie geven, wor- 
den ze vroeg of laat identiek. Dok de 
krachten zijn dan vervangen door 
een Oerkracht. 

# 

(j. 9 




In rnaart van dll jaar kregen de on- 
derzoekers bij CERN dit beeld op het 
computerscherm. Dat was het einde 
van een epische speurlocht naar het 
W-boson, het krachtvoerende deeitje 
van de zwakke kracht (het spoor bij 
de pijlj. Het was ook een magistrate 
bevestiging van Weinbergs theorie. 


sche ©xplosie, de Oerknal, de 
start gaf aan het ons bekende 
heelal. 

Op dat moment was de energie 
zo hoog dat de Oerwet gold. Na 
korte tijd was ailes zo ver afge- 
koeld dat de Oerkracht zich on¬ 
der versehitlende vormen ging 
manifesteren: de bekende fun- 
damentele krachten. Weinberg 
beschreef dit ailes in een fasci- 
nerend boek, dat al En vijftien ta- 
len vertaaid ward. De Neder- 
lands© editie is zopas bij Natuur 
en Techniek verschenen, 










Steven Weinberg, momenteel 
verbonden aan de Harvard Uni¬ 
versity in Cambridge (V.S.} ( 
heeft zelf baanbrekend onder- 
zoek gedaan op bet gebied van 
de e le m entai re-dee itjesfys tea 
en astrofysica, Hiervoor werd 
hem in 1979 de Nobeiprijs voor 
Natuurkunde toegekend. Het 
gebeurt maar zelden dat een 
wetenschappelijk onderzoeker 
van een dergelijk formaat de tijd 
neemt om zijn werk in voor le- 
ken beg rijpe Hjke ter men u it een 
te zetten. In dit boek word* de le- 
zer op briljante wijze binnenge- 
voerd in en rondgeleid door een 
inteliectueel 'reservaat' dal tot 


Rechts: Einstein en de Belgische pa¬ 
ler Lemaitre, twee grondleggers van 
onz© huidige Inzichten in het heelal. 
LernaTtre was de eerste die een Qer- 
knal-madel opstelde, Dit is, voor zo- 
ver bekend, de ©nige foto waar beide 
giganten semen op staan. 





Links: Deze authentieke opnamen 
uit 1894 (goheel links) ©n 1916 tonen 
dat het heeJal in beweging is. De po- 
sitie van d© ‘Sier van Barnard', 56 
mi fJo©n maal miljoen kilometer (56 
Tkm) van ons vandaan, is 37 boog- 
minuten verschoven De star haall 
89 kilometer per seconds. 

Rechts De Trilid-nevel. een heldere 
wofk interstellar gas, samen met sen 
donkere wolk kosmisch stof. Ook 
hier vindt stervorming piaats. Het 
biauwe gebied is heter dan het rode 


heden slechts het domein was 
van een handjevol bevoorrechte 
onderzoekers. 

Als gids is Steven Weinberg 
zo giashelder en goed van stijl 
en tevens zo terzake kundig dat 
hij zijn eigen enthousiasme over 
dit fantastisehe onderzoekster- 
rein ook op zijn lezer weel over 
te brengen. Op de golven van 
zijn inspiratie en nieuwsgierig- 
heid voert hij ons mee tot aan de 
uiterste grenzen van onze huidi- 
ge kennis over de oorsprong 
van het heeiaL 


Hij geeft in dit boek een over- 
zicht van de huidige stand van 
onze kennis over de ontstaans- 
geschiedenis van het heeiaL Hij 
maakl in zijn betoog gebruik van 
een reeks 'momentopnamen', 
waarin de film van de eerste drie 
minuten van de geschiedenis 
tel kens even word! stilgezef, zo- 
dat men nauwkeurig kan bekij- 
ken wat er zich op die momen- 
ten in dbtaii heeft afgespeeld, In 
die eerste drie minuten werd al- 
le materie in het heelal gescha- 
pen uit een onvoorstelbaar dich- 


te en ongedifferentieerde ‘Oer- 
soep 1 van straling en energie, 
die uiteenspatte in een explosie, 
waarvan de sporen ook nog he¬ 
den ten dage met onze telesco- 
pen waarneembaar zijn: de k Big 
Bang' of 'OerknalL (Weinberg 
noemt zichzelt een ruimte- 
archeoloog op zoek naar de fos- 
siele nagalm van de Oerknal.) 
Speciaal voor deze Nederland- 
se editie sehreef hij nog een 
aanvullend hoofdstuk met de 
laatste gegevens sinds de ver- 
schijning van het boek in 1976. 














"Een goede zaak dat nu ook het Nederlandse publiek kan 
kennisnemen van de fundamental nieuwe inzichten over het 
ontstaan van het heelal die de laatste decennia dankzij de 
racfiosterrekunde zijn verkregen, Een glashelder en meeslepend 
bosk/’ 

Prof.dr. H.C. van de Holst 
Sterrewacht, Rijksuniversitelt Leiden 



"Steven Weinberg toont zich hier een meester in een zeldzame 
kunst: op boeiende wijze en in begrijpelijke taal een zeer moefiijk 
onderwerp te populariseren, zonder te moeten inboeten aan 
wetenschappelijke nauwkeurigheid. Zijn verslag van de eerste 
drie minuten van het universum wordt afgewisseld met dat van 
de 'laatste drie decennia', waarin het merendeel van de 
ontdekkingen die tot deze kennis hebben geleid, werden gedaan. 
Ik heb het boek met veel plezier gelezen." 

Prof, dr, G. T t Hooft 

Instituut voor Theoretische Fysica Rijksuniversiteit Utrecht 
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Een geslaagd 
jubileumcongres 

Zoals bekend hield Natuur en 
Techniek op 30 en 31 augustus 
zijn jubileumcongres. Degenen 
die het bijgewoond hebben zullen 
het, naar wtj hopen r met ons 
eens zijn dat het geslaagd Is. 

Ook in de landelijke pars kreeg 
het grate weerklank. Uiteraard 
kunnen we hier geen samen- 
vatting geven van alfe lezingen; 
daarom vindt u op de volgende 
pagina’s een kort sfeerbeeld. 

Deze impressie is een persoonlijk 
verslag van onze columnist 
A, de Kool, De redactie meende 
eerder aan een persoonlijke visie 
de voorkeur te moeten geven, 
dan aan een zaketijk samem 
vattend verslag. 










He! jubileumcongres van dit blad , in vorige 
afleveringen aangekondigd, is intussen gehau- 
den en het kan in vrijwei eik opzicht een succes 
warden genoemd. Dat is natuurlijk !euk voor 
de ntensen die eraan he then meegewerkt en 
voor de directeur-ho ofd redact ear die t a He ge- 
schreven en ongeschreven regels negerend (of 
omkerend), al die anderen zo ver heefi weten 
te krijgen dat ze zich met a lie k ratht voor het 
congres hebben ingezet. 

Maar deze tour-de-force was achter de rug t 
toen op de ochtend van de dertigste august us 
de minister-president het congres opende. 
Toen began de machine te lopen en de machi¬ 
ne bieef lopen. Als er informa tie moest zijn 
was er informal ie, als er k of fie moest zijn iws 
er k of fie en als het program ma vermeldde dat 
prof. Rorsch op 31 august us om 16,00 uur het 
congres zou sluitrn 3 dan gebeurde dat niet om 
16.01 uur r maar votgens program ma. Zohoort 
het natuurlijk ook , maar ik kan me niet herin- 
neren dat ooit eerder te hebben meegemaakt. 

Intussen heh ik per zakcomputer vastgesteld 
dat er daar in het Haagse Congresgebouw niet 
minder dan 14 mensjaren - full time equiva- 



Onder: Hei hoge niveau 
van de sprekers paarde 
zich aan goede didac- 
tisohe en causeurs* 
kwaiiteilen, wat door de 
zaai hoog op prijs gesteld 
werd. 



Links- Premier Lubbers, 
zeH spreker, onderhoudl 
ztch met de andere hoge 
gasten, 

Onder: Paul Barg, een 
van de vaders van de 
genelische manipulate 


lent Meet dat tegen woordig in het untversitaire 
jargon - aan het jubileum van dit blad zijn 
gewijd , 

ledereend was er. Niets kwaads over de rest 
van de bijeenkomst r maar voor mij het aar- 
digst ivas zoveei oude bekenden tegen te ko- 
men. Dank zij de afschuweiijke maar reuze ef¬ 
fect ieve naambordjes op eenieders borst (die 
de ntensen er vrijwei toe d win gen elkaar bij het 
voorstellen op de revers in plants van in het ge- 










Links; He! sprekerspanel vafgt aandachtig 
de openingstoespraak van prof, Donner, 
President van de Koninklijke Nederlandse 
Academie van Wetenschappen. 


zicht te kijken, maar de congresralionaliteit 
heeft het op dii punt al fang gewonnen van wat 
eens ah goede manieren gold) bleef het ciaar- 
toe niet beperkt. Tadozen zagen de kans 
schoon zich te faten voorstelien, of a Is dat niet 
zo gemakkefijk ging f zichzelf te introduceren 
bij men sen aan wie ze at fang iets Hadden widen 
vragen of met wie ze een discussie wit den aan- 
gaan of aan wie ze een plan netje wilden voor- 
feg gen. At velejaren wordtjuist dat gezien ats 
de beiangrijkste funciie van een wetenschappe- 
fijk congres (de informa tie op him vakgebied is 
voor de special is fen zetden nieuw) en ik heb de 
indruk dat ook in dit opzieht de manifest a tie 
gesfaagd was. 

Daar zal zeker ook de over het geheei feeste- 
iijke sfeer toe heb ben bijgedragen, niet atteen 
bij de barrel op de eerste congresdag, zelfs niet 
alteen bij de retaiief feestetijke lunches. De he- 
fe sfeer was ernaar. De deetnemers waren er ah 
het ware op gekleed* Dat was ook lettertijk zo . 
Met tijdperk van de spijkerbroek ats universi- 
lair uniform is natuurlijk overal tanende* 
maar in de gang bare bijeenkomsten van vak- 
broeders gaat men toch wat minder keurig 
aangedaan om dan hier het gevaf was: de hefe 
bijeenkomst had toch zeker evenveei de at mo- 
sfeer van een jubileumfeest ats van een weten- 
schappetijk congres. 

Nu had het in laatstgenoemd opzieht na¬ 
tuurlijk ook een wat beperktere pretentie , De 
sprekers zijn internationaal geeerd om hun bij- 
dragen aan de ontwikkelingen gedurende {het 
latere deet van) de levensduur van dit biad en 
in betangrijke mate waren hun bijdragen over- 
zichten van die ontwikkefing* Astrofysici kon- 
den dan ook nauwelijks verwachten in dat ka- 


der iets over het ontstaan van het heetat te ho - 
ren dat ze niet at wisten — maar bio to gen wet 
en ait de readies in de wandetgangen, ats ge- 
zegd ampei beschikbaar, bleek dat joist de 
niet-vakgenoten de inhoud van de lezingen 
hoog waardeerden. A ties in de bekende stiji 
In een paar btadzijden een ‘versfag 1 maken 
van wat er in vete uren hooggeleerd spreken is 
gezegd, is een onzinnige underneming. Qver- 
wogen wordt atfe teksten binnen afzienbare 
tijd uit te geven. Wanneer we dan toch probe- 
re n wat lijnen aan te geven, dan gaan die niet 
over DNA of neutrino % maar meer over ach- 
tergronden van waaruit eigen tijk a tie sprekers 
redeneerden, implicate boodschappen over 
het wetenschapsbedrijf en de r eta ties daar van 
met onderwijs en Industrie. 

Ben van de beiangrijkste daarvan, gemeen- 
schappeltjk aan atle wetenschappefijke voor- 
drachten, was dat wetenschapsbeoefening leak 
is t fascinerend, spannend. Wetenschappetijk 
werk is een voortdurende uitdagtng. Er zijn 
taf/oze onbegrepen verschijnseten - en naar- 
mate men ze beter gaat bestuderen komen er 
vaak nog nieuwe bij , Hoe kan men t in samen- 
werking met anderen die verschijnseten be- 
schrijven, aan geven hoe ze mage tijk zijn , wat 
hen veroorzaakt f wetke verbanden er bestaan? 
Die fascinatie is, zei Weinberg, ook fret be- 
langrijkste aspect wanneer men aan onderwijs 
denkt, Struct uren, doehteflingen, bruikbaar- 
heid, dat komt allemaaf later . Men sen gaan 
studeren vanwege die fascinatie en het over- 
brengen van die fascinatie is misschien de be¬ 
iangrijkste doets tell trig van het onderwijs, 

En, zou de voorrnatige hoofdredacteur van 
New Scientist daar aan een dag later toevoe- 













gen, van de wetensehapsvoorlichtmg. Hoewel 
hij wai kan tteken ingen maakte: die fascinatie 
gaat bij het iekenpubliek veelal uii naar half of 
geheel onbegrepen resultaten van onderzoek, 
tos van de methode, hei instrumentarium, de 
denkdiscipline waarmee de resultaten zijn ver- 
k regen. En met een beetje pech heb je dan de 
pop pen aan het dansen, want dan kan je in 
volstreki uitzichtloze discussies terecht komen 
- uitzichtloos omdat men etkaar met begrijpt. 

Hoe we! menige onderzoeker er een broertje 
aan dood heeft, zijn discussies over toe passim 
gen van wetensehappelijk onderzoek een voor- 
waarde voor het over/even van de demo era tie. 
Maar dan moeten het wei redelijke discussies 
zijn * Wit het publiek zinnig meediscussieren, 
dan zal eerst het we tense hap pelf ke a naif a be- 
tisme moeten warden best reden, het publiek 
zal moeten begrijpen waar het altemaal over 
gaat, het zal in staat en bereid moeten zijn de 
problernen in rationale, d.w.z * wetenschappe- 
lijk gangbare ter men te bespreken: hoe kan 
een publiek dot geen jot a van waarschijnlijk- 
he ids leer snapt redelijk praten over risicoh?, 
zei Bernard Dixon. 

Maar daannee zijn we at but ten de muren 
van de universiteit gekomen. Dat moet natuur- 
fijk ook en die muren moeten niet te hoog zijn, 
maar ze moeten ook zeker niet worden ge- 
siecht. Met name Paolo Easel fa, maar ook de 
Nijmeegse rector Jan Giesbers, waren daar 
heel duidetijk over , Dat valt dan met name op 
van een Easel la, die veel heeft bijgedragen tot 
het technisch toepasbaar maken van moiecu- 
lair-biologisch onderzoek en wiens huidige 
hoofdtaak is de wetenschap te stimuleren om 
de concurrentiepositie van de Europese In¬ 
dus trie weer op pet/ te brengen. 

Onderzoek, onderwijs en Industrie zijn in 
sterke mate van elkaar afhankelijk en ze moe¬ 
ten goede relaties onderhouden , maar ze moe¬ 
ten niet gaan samenwonen: ze kunnen atleen 
goed werken ah ze hun zelfstandigheid be¬ 
lt ou den. 

Een wetenseh apsbeoefen ing die onderge- 
schikt is aan onderwijs zal al heel moeitijk de 
verste grenzen van de mogeUjkheden kunnen 
affasten. Een wetenschap die in dlenst staat 
van de Industrie zal of snel dood lope n door 
concentratie up wat op de korte termijn winst- 
gevend is, of niet de tijd krijgen eerst maar 
eens op een fundament eel niveau uif te zoeken 
hoe de taken in elkaar zitten. De beroemde 



Net is ons onmogelijk om alle Jezingen van 
het congres in ons tijdschrift af le drukken 
Van de lezingen hebben we wet bandopna- 
mes gemaakt, die binnenkorl in uitgetikte 
vorm beschikbaar komen. Indien u gei'rtteres- 
seerd bent, kunt u deze (liefst schrittelijk) bij 
ons besteilen Over de prijs votgt nog bericht. 
Er bestaan ook plannee om rond deze ieztn- 
gen een boek uit te brengen. Ook daargver 
volgt nog bericht. 

De redact ie 


Lysenko-affaire (Lysenko was een Russische 
geneticas wiens achteraf onjuist gebleken f wet- 
ten 1 tot stoatsdogma warden verklaard, wat de 
Sowjetunie in vele optichten grote schade 
heeft berokkend) is daar een voorbeeld van: 
onder druk van de noodzaak tot prodaktie- 








Het publiek vofgde geboeid de lezingen, 
vocrat aJs die niet op hun eigen vakgebied 
lagen. We zien hier prof. Giesbers (links), 
onderwijsdeskundtge bij uitstek, prof. Nico 
Bfoembargen (onder), die mee aan de 
basis stond van de ontwikkeling van de 
faser, Bernard Dixon, die jaren hei bfad 
New Scientist leidde. en prof. Manfred 
Eigen, een van de jongste 
Nobelprijswinnaaars aller tijder 


verhoging wercf onderzoek gedaan op een ma¬ 
tt ter die eigenlijk niet kon en de resultaten 
daarvan werden zander kriiische analyse veel 
te snel toegepast. Het gevaar is niet beperkt iot 
de Sowjetunie; het is inherent aun onderge- 
sc hiki held van onderzoek aan toepassing. 


Dat de Industrie belong heeft bij onderzoek 
is duidefijk - ook minister-president Lubbers 
zei dit - en hei kwam bijv. naar voren nit de 
etjfers die Bloembergen gaf over de snel stij- 
gende omzet in lasers. Maar het beoefenen van 
wetertschap is geen taak van de Industrie: als 
dat wet geheart wordt of het onderzoek geheel 
ondergeschikt gemaakt aan de produktie fen 
dat is aan vaardbaar bij onderzoek in wat Casi- 
mir noemt de technofogisehe fase), of de un¬ 



derneming moet veel te veel investeren in on¬ 
derzoek waarvan de winstgevende toepassin- 
gen nog u iters t onzeker zijn . 

De industrie heeft ook belong bij het onder- 
wijs en co mac ten zijn zeker nodig. Maar dan 
niet in de betekenis dat het onderwijs voor heel 
specifieke fane ties in de Industrie gaat oplei- 
den, maar veeleer in de vorm van kenn is ma¬ 
king van de studenten met probtemen en op- 
lossingswijzen zoals die in de Industrie voor- 
komen. 

Net onderwijs kan vanzelfsprekend niet bat¬ 
ten de voortbrengselen van het we tense ha ppe- 
lijke onderzoek, maar omgekeerd is het voor 
een wetenschapsheoefenaar zeer nut tig ge- 
dwongen te warden zijn opvattingen en theo- 
rieen aan studenten uiteen te zetten. Bijna al- 
tijd winnen die daardoor aan kwaliteit. 

Fascinatie van het onderzoek misschien 
vooral bij Eigen, maar toch zeker ook bij De 
Duve en de vervanger van de door ziekte ver- 
hinderde De Wted en bij Berg , en in die laatste 
gevallen onverbrekelijk verbonden met onder¬ 
wijs en (indust riele) toe pass in gen. Zo was dat 
in Den Haag . 


A. de Kool 







BEZ1ENSWAARDIG 


AUTEURS 




Spacelab ’83 


[ ii vcrbaml met dc lancering van het Europese ruim- 
tevaantaboratorium Spacelab organiseert het Zeiss 
Planetarium Amsterdam in samemverking met 
Stichting De Koepel le Utrecht en do Nederland sc 
Vereniging voor Ruimtevaart een grote Spacelab- 
mamfestatie. Deze manifestatie is de enige groot- 
sehaligc activiteii in Nederland waarin Spacelab on- 
der de aandacht van een breed publtek wordi ge- 
bracht. Spacelab is een van de meest ambkieuze 
ruimtevaart pro jec ten in Europa en Nederland heeft 
een belangrijk aandeel in zowel de constructie van 
het laboratorium als in de experimented tijdcns de 
eerstc Spacelab-vluehL 

De manifestatie duuri lot en mel de landingsdatum 
van Spacelab. De lancering is gepland op vrijdag 28 
ok tuber. Bezoekers krijgen op de 2 e manier de gele- 
genheid om zich van te voren te informeren over op- 
/ci cn doel van de Spacelab-missie, zodat men het 
aeiuclc nieuws lijdens en na de vlucht beter gedocu- 
memcerd kan volgen. Overigens zal gedurende de 
Spacelab- vine hi in het Planetarium doorlopend hei 
laatsle nieuws over Spacelab te vernemen zijn. 

De manifestatie bestaal uil vier gedeelten: een ten- 
Uxmstdliiig, een speciale Planeiariumvoorstelling, 
een lllmvoorstelling en een lezingencydus. 

De lentoonstelling in de hat van het Planetarium 
geefi een overziehl van het Space Shuttle-project, de 
Spacclab-missie cn de wctenschappelijke experimen¬ 
tal aan boord van Spacelab, Er zullcn modellen te 
beziditigem /ijn van het ruimidaboraiorium (o.a, 
het grooiste Spacelab-model van Nederland) en van 
de luchtsluis die door Fokker is gebouwd. De ten- 
toonsteiling is vrij toegankelijk gedurende de 
opens telling van het Planetarium: op maandag van 
15.00 lot 17 JO uur; op dinsdag tot en met zondag 
van 9JO tot 17 JO uur. 

Tijdenst de Spaeelab-manifestatie zullen achiereen- 
volgende donderdagavonden lezingen worden ge- 
houden over Spacelab door medewerkers van het 
NtVK.de TH Delft en Estee- Ook zullen er gloed- 
ttieuwe Space Shuttle- en Spacelab-films worden ver- 
loond- De geplande avonden zijn 22 en 29 September 
en 6, 13 en 20 oktober, maar het definitieve pro- 
gramma is nog mel vastgesteld. 

TeL 020-963484- 


Prof. dr. Charles H.R. Wildevuur ( l Een nieuw 
bleed vat 1 ) werd op 27 augustus 1930 te Venlo 
geboren. Hij studeerde van 1950 tot 1960 ge- 
neeskunde aan de Universiteit van Amster- 
dam. In 1967 promo veerde hij, waarna hij een 
jaar onderzoek deed bij prof. Kolft in Cleve¬ 
land. Hij werd ass is tent hoogleraar, chef de 
Clinique, hoofd van de afdeling Experimented 
Chirurgie, geassocieerd hoogleraar cn sinds 

1980 hoogleraar Chirurgie aan de Rijksumver- 
siteit Groningen. 

lr. J.T. van Leerdam (‘Het telecom muni eat te¬ 
net 1 ) werd geboren te Est op 24 mei 1947. Hij 
studeerde van 1969 tot 1973 elektrotechniek 
aan de Technische Hogesehool Eindhoven. 
Sindsdien werkt hij bij Philips Telecommum- 
catie Industrie, waar hij momenteel product 
manager is voor digitate transmissiesystemen. 

Ir. C\R. Perk (‘Het telecom mumcatienet') 
werd op 20 jarmari 1944 te Eindhoven gebo¬ 
ren. In dezelfde stad studeerde hij van 1962 tot 
1970 wiskunde aan de Technische Hogesehool. 
Hij was achtercenvolgens reservoir-ingenieur, 
systeemingenieur op mini-macro computers 
bij IBM, systeemingenieur computers en tele- 
metric bij de Shell en sedert 1980 werkt hij aan 
open bare tdefoniesystemcn bij Philips Tele- 
commumearie Industrie. 

Pmf, dr. W.J, Riel veld (‘De biologische 
klok'), geboren in 1937 te Den Haag, studeer¬ 
de geneesknnde te Leiden. Sinds 1959 is hij 
verhonden aan het Lab. voor Fysiologie te Lei¬ 
den. In 1973 werd hij benoemd tot buiienge- 
woon hoogleraar aan dc faculteit der Sociale 
Wetenschappen cn vanaf 1974 is hij hoofd van 
de afdeling Chronobiologie van het Labo voor 
Fysiologie en Fysiologische Fysica. 

Dr. Frans C.S. Ramaekers (*Het cyloskelet’) 
werd op 3 juli 1952 te Schmveld geboren. Van 
1969 tot 1977 studeerde hij schcikttnde aan de 
Katholieke Universiteit Nijmegen, waar hij in 

1981 ook promoveerdc. Sindsdien werkt hij in 
dienst van het Koningm Wilhelmina Ponds op 
de afdeling Pathologische Anatomie van het 
St. Radboudzickenhuis te Nijmegen. 
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'Tele'communicatie 


Hex blijft een merkwaardig idee, tekenend voorde snelhetd waarmee de omwik- 
kelingen gaan, maar ook voor de sndheid waarmee we met die ontwikkelingen 
vertrouwd raken, dat de uitvmder van de telefoon, Alexander Graham Bell, ver- 
moedelijk met zo gek veel zou hebben begrepen van lict artikel over telecom mu- 
nieatie. Zeker niei in 1870, toen deze taalkundige en fysioloog zijn iiiivinding 
deed, maar vermoedelijk ook niet tegen het einde van zijn leven, bijna een halve 
ceuw later. En het merkwaardigste is wel dat de meesten van ons inmiddels wel 
zo vertrouwd zullen zijn met systemen en netwerken, frequenties en cyberneti- 
sche begrippen, dat we liooguit nog bier ofdaar struikelen over een term, maar 
dat het betoog zelf zeker niet buitengewoon moeilijk is. 

Belt was al heel blij dat hij de ludmrilltngen van het geluid kon omzetten in het 
trillcn van een plaatje waarmee een magneetje in een spoeltje was gekoppeld. 
Dat is trouwens nog steeds het principe waarop elke telefoon werkl. Bell zou ze¬ 
ker niet op het den k bee Id zijn gekomen 8000 keer per seconde de u it slag van dal 
plaatje te gaan meten en die uitslag in cijfers weer te geven om die dan vervol- 
gens gecodeerd tegaan verzenden en aan de ontvangkam weer te vertalen in be- 
wegingen van een plaatje die sprekend lijken op de bewegingen van het eersle. 
Op het eerste gezicht is het dan ook wel een erg ingewikkelde manier om iets 
te doen dat veel simpeler toch ook heel redelijk ging. En dat is het natuurlijk 
ook wel, maar de auteurs geven aan dat het zowel voor de kwaliteit van de infor- 
matic-overdraeht ais in verband met de kqsien aantrekkelijk is om de ingewik- 
kcldc weg te volgen. Dat wordi ook begrijpeltjk wanneer men bedenkt dat alle 
vormen van telecom mu nieatie - telefoon, telex, teleiekst, muziek, video, com- 
puterdata - in dezelfde vorm krnrnen worden gegoten* Voor wat de computer- 
data bet reft is het zelfs zo dat ze al van oorsprong die vorm hebben. 

Voor de meer wijsgerig ingestelden is het boeiend te constaLeren dat weliswaar 
de communicatie tussen mensen de doelstelling is van de telecommunieatie, 
maar dat die tot stand komt via een vertaling van de menselijke spraak en bij 
videosystemen ook van de bijbehorende gebaren en uitdrukkingen r in digitale 
reeksen, aangepast aan de computer, 

De cybernetics Ashby heeft gesteld dat de mogelijkheden voor mformatic- 
overdracht bepalend zijn voor het regclend vermogen van een systeem. Wanneer 
we de samenleving alseen cybernetisch systeem beschrijven - en dat is een zeer 
aanvaardc vorm van beschrijving - dan dragen de beschrcven ontwikkelingen 
veel bij tot de regelbaarheid van de samenleving. Jammer dat de Cybernetica ons 
niet kan vertellen welke regelmiddelen er zijn en wat de uitkomst van het regelen 
zal worden. 
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EEN NIEUW 

BLOEDVAT 

Ch . FL W. Wildevuur 

Afd. Experimentste chirurgie 
Rijksumv&rsiteit Groningen 


Natuurlijke namaak 

Vervanging van organen is een 
nieuwe mogelijkheid om onherstelbare 
orgaanfuncties te behandelen. Voor 
organen met zeer gecompliceerde 
functies, zoals de lever, is uitsluitend 
vervanging mogelijk door 
transplanted van het orgaan. Maar 
voor de vervanging van ‘eenvoudiger' 
organen zoals een bloedvat, staan de 
vaatchirurg tegenwoordig zowel 
biologisch weefsel als kunstmateriaa! 
ter beschikking. De ontwikkeling van 
het kunstbloedvat bracht eerst een 
stevige, uit kunstvezefs samengesteide 

Tijdens een open-hartoperaHe wordt ter vervanging van 
de verzwakte hoofdsiagader vEak bij het hart, een kunst¬ 
bloedvat, zoals dat door de Industrie geleverd word! (bo- 
ven), aangebracht. Links staat op de voorgrond de hart- 
longmachine die de circulatie van de patient overneemt, 
terwijt op de achtergrond de hartchirurgen de operatie uit- 
voeren zoals deze rechtsboven is getoond- 


buis, die niet elastiseh is. Door de 
verbeterde preparatie- en 
polymerisatietechniek kan men nu 
biologisch materiaal, met behoud van 
de oorspronkelijke mechanische 
eigenschappen, tot 'kunstmateriaa! 1 
transformeren. Het nadeel van deze 
J dode' buis is dat het niet betrokken 
wordt in het normale biologische 
vervangings- en reparatieproces. Dit 
lijkt nu door de laatste ontwikkelingen 
te worden opgelost. Een nieuw kunst- 
materiaal met porien waardoorheen 
weefsel kan ingroeien, wordt na 
implantatie geleideiijk door natuurlijk 
weefsel vervangen, waardoor een 
nieuw bloedvat wordt gevormd. 


639 







Inleiding 

De chirurgie heeft zich vanuit oppervlakkige 
mg re pen die door de barbier werden uitge- 
oefend ontwikkeld tot zeer ingrijpende behan- 
delingen, die door gespecialiseerde chirurgen 
worden uitgevoerd. Een van de laatste ontwik- 
kclingen is de vervanging van organen. Van de 
orgaantransplantaties zijn die van de nieren, 
het hart en de lever al bet experimented sta¬ 
dium gepasseerd, terwijl van de kunstorganen 
de eenvoudigste vormen als bloedvat en hart- 
klep reeds tientallen jaren worden toegepasL 
Voor overname van meer gecompliceerde or- 
gaanfuncties zoals van de nier, het hart en de 
longen, beschikken we over kunstorganen die 
buiten hct lichaam aangesloten worden op de 


circulatie van de patient voor kortdurende on- 
derstcuning of tijdelijke overname van deze 
functies, Recentelijk is cr in de media veel aan- 
dacht besteed aan hcl feit dat voor het eerst 
voor langere tijd een kunsthart in de mens kon 
worden gei'mpfanteerd. Al deze ontwikkelin¬ 
gen zijn mogelijk geweest omdat binnen de ge- 
neeskunde een intense multklisciplinaire sa- 
menwerking heefl plaats gehad die zich op de¬ 
ze nieuwe mogelijkheden richtte. De chirurgen 
waxen hier vaak de pioniers. 

Wat betreft de ontwikkeling van de kunst¬ 
organen st on den in eerst c ins tan tie de functio- 
nele en constructieve problemen op de voor- 
grond, waarbij al spoedig de interactie van het 
materiaal met het weefsei en speciaal het bloed 
de aandacht kreeg, Het is dan ook niet ver- 
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wonderlijk dal er zich een groep vormde van 
onderzoekers, groiendeels ehirurgen en fysio- 
logen, maar gddddijk aan ook ingenieurs, 
polymecrchemici en strom ingsdeskundigcm 
Nadai produktie van kunstorganen als een 
marktgebied was ontdekt, werd ook veel in- 
dustrieel-lechnologische kermis tocgevocgd, 
zoals die van de micro-elektronica die zijn toe¬ 
passing vond in de pacemakers, De algemene 
lijn waarlangs deze ontwikkelingen zich afspe- 
len ts het beste te illustreren aan de ontwikke- 
lingen die het knnstbloedvat doormaaktc* 

Bij de orgaan transplantaties is de omwikke- 
ling van de vaatchirurgie die begin 1900 door 
Guthrie en Carrel is begonnen, de basis ge- 
weesL Hierdoor werd het mogelijk de bloed- 
vaien van organen weer in de bloedcirculatie 


Het voorkdmen van afweerreaelies 

In eerste instantie trachtte men het afweer- 
mechanisme van de gastheer zodanig te rem~ 
men dat het ruilorgaan nieL werd uitgestoten, 
Hiervoor werd en wordt azathioprine en pred- 
nison gebruikt. Het blijkt echter dat deze mid- 
delen ook de naluurlijke afweer tegen allerlei 
infectiekiemen en zelfs tegen kanker larn leg- 
gen, waardoor deze patienten aan hoge risico’s 
worden blootgesteld. Bovendien veroorzaakt 
langdurige toediening van prednison ontkal 
king van de botien, zodat ook hierdoor ernsti- 
ge complicates kunnen optredcn. Door beter 
inzicht, en door betere keuze van de gastheer 
bij het beschikbare orgaan { typering ) kon men 
met lagere doseringen van deze geneesmidde- 



Links: Op deze Nederlandse prent 
uit 1695 is ts zien dat de barbier bij 
zijn klanten ook ktachten van medi- 
sche aard behandelde, zij hot zander 
verdoving en vaak zonder de nodige 
hygienisehe voorzorgsmaal regel en. 



BrJ de tekening en foto's hierboven: 
De vaatanastomose (links) zoals die 
door Carrel (rechis) in 1902 zelt is 
getekend Deze verbindrng van twee 
bioedvaten is de grondslag geweest 
die het chirurgiscb-techniseh moge^ 
lijk maakte organen le transplante- 



ren, Orgaantransplantaties warden 
al in begin 1900 door Carrel samen 
met Guthrie (midden) op proefdieren 
verricht. Helaas was de kennis over 
de uitstotingsreactie in die tijd on- 
voldoende waardoor successen nog 
uilbleven. 


aan te slid ten waardoor de functie van deze or¬ 
ganen kon worden hersteld. Toen men in staat 
was de vitaliteit van het orgaan tijdens de over- 
plant ingsprocedure goed te bewaren, en bo¬ 
vendien geleerd had dat een dergelijk orgaan, 
ondanks uitval van zenuwregulatie, toeh goed 
kon functioneren, waren de chirurgisch-tech- 
nisehe moeiljjkheden overwonnen, De groie 
strijd was daarna om het ruilorgaan niet door 
de gastheer te laten uitstoten, waarbij de im- 
munologen een belangrijke rol hadden. 


len volstaan, waardoor de genoemde eompli- 
caties en risico’s verminderdem 

Een beiangrijke andere omwikkeling is het 
van te voren geven van bloedtransfusies aan de 
gastheer, zodat hij als het ware wat minder 
'agressieP een later te geven orgaan ontvangL 
Een echte doorbraak is echter te verwachten 
van het nieuwe geneesmiddei cydosporine-A, 
omdat dit geneesmiddei op een meer specifieke 
wijze op hei afweermechanisme blijkt te kun¬ 
nen inwerken. 


Natuur an Yecftnieft* 57 r 9 (1963) ■ Cat. nr. 83091 - SESO 605.8 


641 








Het afweersysteem 

Het afweermechanisme wordt gevormd 
door verschillende soorten wine bloedcellen, 
te weten de T- en B-lymfocyten. Bij de uitsto- 
iingsreactie, waar de T-lymfocyt de belang- 
rijkste rol speelt, kunnen verschillende Nine¬ 
ties worden onderscheidcn. Eerst wordt door 
bepaalde lymfocyten van de gastheer het geirn- 
planieerde orgaan door zijn celspecifieke antt- 
genen als ‘vreemd* herkend. Dit wordt ‘cen- 
traaP gealarmeerd, waarna geactiveerde T- 
cellen de aanval openen en het orgaan wordt 
vernietigd. Cyclosporine-A blijkt nu juisi spe- 
cifiek de geactiveerde T-cellen te kunnen rem- 
men, daarbij het verdere afweersysteem, dus 
o.a. de B-lymfocyten, intact latend. Hierdoor 
kan verwacht worden dat de genoemde com- 
piicaties en risico’s van patienten met mil- 
organen aanzicnlijk verminderd zullen wor¬ 
den. Wellicht van nog groter belang is het dat 
voor het eerst selectief in het afweermecha¬ 
nisme ingegrepen kan worden, waardoor bet 
werkingsmechanisme van de afweer te analyse- 
ren is. Dit laatstc zal wel eens de doorbraak 
kunnen betekenen voor de immunologische 
behandeling van patienten met ruilorganen. 
Reeds nu zijn met cyclosporine zeer goede re- 
sultaten verk regen bij longtransplantaties die 
niet eerder mogelijk waren. 


Dwarsdoorsnede van een beeoslagader (70 x vergroot) 
die door sen arlenele thrombose volledig is afgesloten 
Vergelijk met do rbntgenfoto rechtsboven, 



Boven: Deie rantgenopname toont dutdelljk de volledige 
atstulting van de linker beenslagader, Dit ziektebeeld 
wordt ctaudicatio intermittens genoemd loch blijkt dat in 
de loop van de lijd secundaire bloodvaten de bloedtoe- 
voer near de onderbenen overgenoman hebben. 


De noodzaak voor een bluedvatvervanging 

Allereerst worden we gceonfronteerd met de 
klachten van de patient. Een man van boven 
de vijftig die voor cen etalage van een linger ie- 
winkel staal te kijken krijgt van de voorbijgan- 
gers veelbetekenende blikken toegeworpen. 
Niet terecht, omdal de reden is gdegen in het 
fell dat hij door een heftige psjn in de kuil niet 
verder kan lopen. Het herhaali zich zelfs elke 
100 meter, Dit ziektebeeld wordt claudicatio 
intermittens genoemd, De oorzaak is een af- 
sluiting van een groot bloedvat naar de benen 
waarbtj de bioedstroom onvoldoende is. Juist 
bij het lopen wanneer er meer bloed in de be¬ 
nen nodig is, treedt er een relatief tekort en 
daardoor pijn op. Vandaar de beperkte loop- 
afstand* 

Hoe wordt deze afsluiting van een bloedvat 
veroorzaakt? Dit kan het gevolg zijn van voe- 
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Boven: Rontgenfoio mei contrastvloeistof die de splitsing 
van de halsslagaders (carotcs-bifureatiej zichlbaar maakl 
(bovanste eenvierde da el van de fotoj Bij de carets 
bifLircatie links op deze rontgentoto zljn wandonregek 
matigheden, een varnauwing en sen verstopping zieht- 



baar, terwiji aan de andere zijde geen afwijkingen zicht- 
bear zijn. 

Boven: Dezelfde patienS waarbij de afwijkende carol is- 
bifureatie vervangen is door kunstbloedvaten, 


ding met een te hoog gehalte aan onverzadigde 
vetzuren, ofwel aangeboren afwijkingen in de 
stofwisseling ofwel verkregen afwijkingen aan 
de vaatwand bijv. als gevolg van token. Er 
blijken duidelijke voorkeursplaatsen voor 
vaatafwijkingen in het lichaam te zijn. Deze 
worden bepaald door plaatselijke omstandig- 
heden zoals vertakkingen van bloedvaten, 
waardoor wervelingen in de bloedstroom wor¬ 
den veroorzaakt. Door deze wervelingen wor¬ 
den de vaatwandcellen (endothecl) ter plaatse 
aangetast en neemt de doorlaatbaarheid voor 
onverzadigde vetzuren toe. Een ophoping van 
vetzuren in de vaatwand leidi uiteindelijk tot 
de zogenaamde aderverkalking of atheroscle- 
rose en tot afsinking van het bloedvat, Het ligt 
voor de hand tc trachten een dergelijk afgeslo- 
ten bloedvat tc vervangen door een ‘buis* 
waardoor een normale doorstroming van het 
bloed weer mogelijk is. 


Bloed vat vervanging 

De techniek om bloedvaten weer aan elkaar 
te hechten werd in het begin van deze eeuw 
reeds ontwikkeld, zodat niet zozeer de tech- 
niek als wel het herstel of, nog beter gezegd, de 
interactie van deze ‘buis* met het bloed en het 
omliggende weefsel de belangrijke problemen 
opleverde. In het begin van deze ontwikkeling 
heeft men gebruik gemaakt van bloedvaten die 
onder steriele omstandigheden uit pasgestor- 
ven donoren werden ukgenomen, de zoge¬ 
naamde homografts . Dit was ver voor de tijd 
van de niertransplantaties en er was over de 
ukstoting van weefsel nog weinig bekend. 

Hoe wel transplantatie van deze vaten in 
eerste instantie een goed resultaat opleverde, 
traden na enige tijd mtstulpingen van de vaat¬ 
wand op door verzwakking ten gevolge van 
een lokale oitstotingsreaetie. Men heeft toen 
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Machinate produktie van een kunstbloedvat (aorta-bifur* 
catie) gebaseerd op moderne weef- en breitechnieken 
van de textielindustrie. Daarnaast (42x vergroot) de bin- 
nenkant van een dergelijk kunstbloedvat uit Dacron- 


vezels die geweven (boven) of gebreid (rechtsboven) zijn 
De geweven structuur is wat stugger maar de bloeding 
door de mazen is direct na de vervanging gering. De ge- 
breide structuur is soepeler maar de bloeding door de ma- 



Fig. 1. De wand van een arterie is uit drie 
lagen opgebouwd nl. van binnen naar 
buiten, de intima, de media en de adven¬ 
titia. In de intima en de adventitia liggen 
de celten en vezels in de lengterichting 
van het vat. terwijl de celten in de media 
in cirkels om het vat heen liggen De inti¬ 
ma regelt de uitwisseling van stoffen tus- 
sen het bloed en de vaatwand, de media 
zorgt voor de doorstroming van het bloed 
en de adventitia vormt de verbinding met 
het omringende weefsel. 

Een enkele laag van endotheelcellen 
vormt de begrenzing van de intima met 
het bloed. Daaronder ligt een laag van 
variabele dikte en samenstelling, die 
soms uit alleen bindweefselvezels be- 


staat maar soms ook celten bevat. Dit 
hangt af van het type arterie en de leeftijd 
(en geslacht) van de persoon De intima 
wordt dikker en het aantal celten neemt 
toe bij het ouder worden Atherosclerose 
verandert de structuur van de intima. 
Een dun membraan van bindweefselve¬ 
zels. de elastica interna scheidt de intima 
van de media. Deze laag van gladde 
spiercellen geeft de arterien hun stevig- 
heid, terwijl de elastinevezels de elastici- 
teit verzorgen Daaromheen bevindt zich 
de derde laag. de adventitia, die uit bind- 
weefsel bestaat. Hierin liggen de bloed- 
vaten. die de buitenste lagen van de arte¬ 
rie van bloed voorzien. 


Bloedvatei 
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zen is sterk. De ingroei van weeisel naderhand is bij de 
grotere mazen van de gebrekte structuur beter dan die bij 
de geweven siructuur. Dez© prolhesen voldoen alleen bij 
vervanging van grotere sJagaderen 



Endotheel 


Interna 


Inlima 


Media 


Gladde spiercellen Elastlsche vezels 


getracht de bloedvaten met behulp van glu- 
taaraldehyde te bewerkem Hierdoor worden 
weefselspecifieke ei witten (antigenen) zodanig 
veranderd dat deze niet meer weefselspecifiek 
werken. Men slaagde er toendcrtijd nog niet in 
om met deze bewerking ook de normale dasti- 
citeit van het bloedvat te behouden. Spoedig 
werden echter met succes kunst bloedvaten uit 
polymeervezete geintroduceerd, waarbij met 
moderne weef- en breimachines uit teflon en 
dacronvezeh 'woven 1 of 'knitted 1 soepele bui- 
zen werden gemaakt die ah bleed vat vervan¬ 
ging konden dienen* Deze bloedvaten van 
kunstmateriaal die door het lichaam niet kon¬ 
den worden afgebroken, ondergingen geen 
vaatwandverzwakking zoals die bij de homo¬ 
grafts plaatsvinden, 

Doordat het kunstvat grofmazig is, zullen 
de mazen zich na implantatie vullen met bloed 
dat in contact met lichaamsvrecmd materiaal 
stolt. Het bloedvat is dan na enige minuten 
lekdicht. Deze eerste interactie van het mate¬ 
riaal met het bloed wordt gevolgd door een 
weefselreactie waarbij cellen uit de omgeving 
in dc mazen groeien, waardoor het bloedvat 
stevig vastgroeit aan dc bloedvatranden waar- 
aan het is ingehecht. Bovcndien bcklcden over- 
groeiende cellen de binnenkant van het vat met 
een gladde laag die doet denken aan de bekle- 
dende eellaag van een nattmrlijk bloedvat (dit 
is de endotheellaag, onderdeel van de intima) 
die daarom de neo-intima of pseudo-intima 
wordt genoemd. 

Dit laatste wijst er al op dal men er niet ze- 
ker van is of aan deze cellen w el dezelfde func- 
tie ais aan normale endotheel cellen kan wor¬ 
den toegekend. Door het werk van Vane en 
Moncada neemt men tegenwoordig aan dat 
normale endotheeleellen prostacydine kunnen 
produceren waardoor voorkomen wordt dat 
bloedplaatjes bij contact met de vaatwand 
geactiveerd worden. Juist deze activatie in 
combinatie met afzetting van onverzadigde 
vetzuren in de vaatwand kan leiden tot athero- 
sclerotische afwijkingen. Aangezien in de 
pseudo-inttma van deze kunstvaten na enkde 
jaren inderdaad atherosderotische afwijkin- 
gen optreden, mag men wellicht aflciden dat 
de pseudo-intima of nco-mtima niet normaal 
functioneerr. 

Het felt dat de *buis*-fabricage van syntheti- 
sche vezels minder ideaal was voor bloedvat- 
vervanging bleek echter pas toen men poogde 
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vaten van steeds kleiner kaliber te vervangen. 
Door de lage stroomsnelheden in kleine bloed¬ 
vaten zal stoliing in en over dc mazen aan de 
binnenkant van het vat een dikke laag stolsel 
vormen en een klein vat snel afsiuilen, 

Een belangrijke stap voorwaarts werd be- 
reikt met de introductie van een nieuw tech- 
nisch precede voor teflon waarmee een buis- 
vorm ‘gegoten* kan worden* mei in plaats van 
ruwe mazen, een gladde binnenkant met 
microporten (30 jjm) waardoor in- en over- 
groei van weefsel mogelijk btijft. De bloedstol- 
ling bhjft hierbij beperkt tot de microporien 
waardoor er zich aan de binnenkant slechts 
een dmine laag vomit waarin later ingroei van 
weefsel kan plaatsvinden. Met dit maternal 
werden de grenzen verlegd: afgesloten bleed- 
vaten van klein kaliber, die met met kunst- 
bloedvaten van de eerder genoemde produktie- 
met hode konden worden vervangen, waren nu 
wcl met succes te vervangen. 

Toeh werden ook de beperkingen van dit 
materiaal spoedig duidelijk. AIs het gebruikt 
wordt ter vervanging van bloedvaten over een 
grotere lengte* waarbij bijv. het lieup- en knie- 
gewricht rnoest worden overbrugd, treden er 
‘knikken’ op. Het gevolg hiervan is, dal de 
stromingsverhoudingeru en daardoor de inter¬ 
act ie van bloedplaatjes met het kunstmateriaal 
en/of pseudo-intima, zo ongunstig worden dat 
er ter plaatse afwijkingen optreden die een af- 
sluiting tot gevolg hebben. Het is op dit punt 
dat de mogelijkheden van de eerder genoemde 
homografts weer werden opgenomen, omdat 
de natuurlijke bloedvaten door hun elastische 
eigenschappen het knikken voorkomen. 



Linksboven: De afwerking van een machinaal vervaardig- 
de bifurcatie-prothese most nag steeds zorgvuldig met de 
hand geschieden, 

Boven: Rdntgenfoto van het kniegewricht met contrast- 
vloeistof in de siagaderen. Voor de operatie (links): afsluh 
ting btoedvat (bovenaan) Na de operatie (rechts): dver- 
bruggtng met een kunstbloedvat Deze knikt echter (pijl) 
in het kniegewricht. 


Onder: Een uil varkens genomen dnebladige hartklep, 
geprepareerd en gemonteerd op een uit kunstmateriaal 
samengestelde ring die net is gefmplanteerd. De kans op 
thrombusvorming Is hierbij gering 
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Kunstmatig of biologts-ch 

Ondertussen had zich op het gebied van de 
hartkleppen een ontwikkeling voorgedaan 
waarbij meer en meer de voordelen van biolo- 
gisch weefsel boven kunstmateriaal werden 
herkend, met name wat betreft de interaclie 
met bloedplaatjes* Men moet zich reallseren 
dat hartkleppen van kunstmateriaal altijd em- 
ge interactie geven met bloedplaatjes, waar- 
door de patient een trombosevorming op de 
hartklep kan krijgen* Een dergelijke patient 
zal levenslang medicijnen moeten nemen om 
deze stolling tegen te gaan, met alle ongemak- 
ken van diem De dosering wordt hier in Neder¬ 
land en Bclgie door goed georganiseerde 
thrombosediensten regelmatig aangepast, wai 
in andere landen waar geen aparte thrombose¬ 
diensten bestaan veel moeilijker is* Bij hct gc- 
bruik van biologisehe kieppen hoeven geen of 
in ieder geval slechts kortdurend medicijnen 
tegen de bloedstolling gegeven te worden. Het 
weefsel moet dan wel bewerkt worden zodat 
het geen afstoting vcroorzaakt, en zal aan ho- 


ge eisen van behoud van de mechanise he kwa- 
liteiten moeten voldoen. 

Bij deze bewerkingstechnieken gebruikt men 
fixatievloeistoffen die de eiwitmoleeulen van 
het weefsel aan dkaar verbinden, ‘crosslto¬ 
ken*. Hierbij wordt enerzijds de antigeen- 
structuur veranderd, waardoor de uitstotings- 
reactie wordt verminderd of niet meer plaats- 
vindt. Anderzijds zullen de eiwitten nu niet 
meer in het biologisehe proces van veranderin- 
gen, afbraak cn opbouw betrokken worden, 
maar gefixeerd (‘dood’} materiaal worden* Dit 
betekent dat het weefsel aan hct gewone proces 
van materiaalmoeheid is blootgesteld en niet 
zoals levend weefsel steeds weer door nieuwe 
cellen wordt vervangen. Het belangrijkste doel 
van deze bewerkingstechnieken, die in principe 
dezelfde zijn als die van leerbewerking, is de 
elastische eigenschappen en treksterkte van het 
bloedval maximaal te behouden zodat het 
‘levenslang* meegaat* Nog ter discussie staat 
of dit zo bewerkte materiaal inderdaad in het 
lichaam bestand is tegen afbraak en eventueel 
zou worden omgebouwd. 


Onder: Een oprvame van een kunstklep na de dead van 
een pa tie n I vijf jaar na imp I ant a lie. Oe sc hotel vormige 
lerugslagklep is voor meer dan de he I ft door een Ihrcm- 
busmassa overgroeid waardoor de doorstroming van 


bleed sterk wordt verminderd. Een patient mel een derge- 
tijke afwijking zai meesial levenslang geneesmiddelen te¬ 
gen deze thrombus vanning moeten gebruiken. (Foto; 
Lennart Nilsson Boehringer Ingelheim, Alkmaar). 
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INTERMEZZO 


Snelheidsmetingen in bloedvaten 


Lokale vernauwingen (stenoses) en afsluiiin- 
gen (oecHisies) van bloedvaten blijken voorna¬ 
melijk voor te komen in de buuri van splitsingen 
van slagaders (bifureaties). In dit verband moc- 
ten met name de splitting van de halsslagader 
(carotLs-bil Ltreatie) en de dijbeenslagader (femo- 
raUs-bifurcaiie) genocmd worden. in wclke mate 
en waarom de stromingscondities in en rondoni 
deze bifurcatie van inviocd zijn op het omstaan 
van vemauwingen is nog niei duidclijk. Wei is 
het bekend dat in het geval van beide genoemde 
bifureaties het situaties betreft waarin beide tak- 
ken geheel verschillende stromingsweerstanden 
hebben als gevolg van verschillende anatomische 
condities. Tevens is er versehil in functie. Zo 
voorziet de ene tak van de gemeensehappclijke 
halsslagader (carotis interna) voornamelijk de 
hersenen zelf van bloed terwijl de andere tak (ca- 
rotis externa) voornamelijk de bloedvoorzicning 
van het aangezicht verzorgt. 

Op een splitsing van een slagader zal de 
bloedstroom zich verdelen over beide takkcn. 
Hierdoor zal de snelheidsverdeling (fig. 1-1) in 
het vlak van de splitsing over de dwat sdoorsnede 
van beide takken scheef zijn. Uovendien zal het 
bloed van de buitenbocht langs de buitenkani 
van het bloed vat naar de binnenbocht stromen. 
In combinatie met de voorwaari.se strommg van 
het bloed geeft dit lokaal een spiraalvormig stro- 
mingsgedrag. Dit verschijnsel is aangetoond in 
een model van de -splitsing van de halsslagader 
(carotis*bifurcaiie) waarin het Strom ingsge drag 
gevisualiseerd is door bet injecteren van irki in 
de stromingsvloeistof, Uit deze models Indies 
hlljkt Odder meer dat in de binnenbocht een ge- 
bied kan oprreden waarin nagenoeg geen siro- 
ming oplreedu Of deze verschijnselen in werke- 
lijkheid op dezelfde manter en in dezelfdc mate 
opt reden is moeilijk na te gaan. 



in principe bieden gepulste Dopplersystemen 
de mogelijkheid de snelheid van het bloed in een 
klein meet volume als functie van de tijd te me- 
ten. Dopplersystemen bemsten op het principe 
dat deeltjes (in dit geval de rode bloedeellen) die 
ten opzichte van een geluidsbron bewegen een 
frequentieverandering van het geluid veroorza- 
ken die evenredig is met de snelheid van de deel¬ 
tjes. Dit zogenaamde Dopplereffect kan men 
ook waarnemen bij een overweg waar een nade- 
rende [rein een geluid met een hogere frequentie 
veroorzaakt dan een wegrijdende trein. Door de¬ 
ze frequentieverandering te meten krijgt men dus 
een maat voor de snelheid. 

Om een indruk te krijgen van de snelheidsver¬ 
deling over de dwarsdoorsnede van een bloed vat 
moel men beschikken over een gepulst Doppler- 
systeem dat tegelijkertijd in een groot aantal 
naast elkaar gelegen meet volumes de snelheid 
meet. De a f met ingen (in de orde van 1 mm') van 
het mcetvolume moeten klein zijn ten opzichte 
van de doorsnede van het onderzochte bloed vat 
(diameter halsslagader in de orde van 7 nun). 
Len dergelijk systeem is onlangs door de Rijks- 
universiteit Limburg te Maastricht ontwikkeld. 
Fig. I-2b toont het snelheidsprofiel zoals dit vlak 
na een vernauwing in de gemeenschappelijke 
halsslagader is opgenomen. Op de verticals as 
siaat de diepte (0-32 mm) aangegeven terwiji op 
de horizontale as de tijd slant. De plaats van de 
voor- en aehterwand van de halsslagader is in de 
fjguur aangegeven. De snelheidsverdeling is ge- 
geven in intervallen van 60ms, waarbij de hori¬ 
zontale uitwijking in tedere registratie de snel- 
heid (op arbitraire schaal) aangeeft (de snelheid 
buiten het bloedvat is nul), Het betreft hier drie 
harteyeli waarbij opvalt dal met name in het be¬ 
gin van de hartcyclus het snelheidsprofiel scheef 
is (zic pijl 2). Dit wijst crop dat de vernauwing 


Links: Fig 1-1. De snelheidsverdeling over da dwars- 
doorsnede van de carotis-bifurcatie De prjlen geven 
de grootte en nchting van de snelheid aan. Na de 
splitsing is de verdeling scheef terwiji aan de binnen¬ 
bocht gebieden optreden mat weinig of geen stro¬ 
ming. 
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Boven: Visualisatie door middei van Inkt van da stro- 
ming in een model van de splitsing van de halsslag- 
ader Na de splitsing treedt er een gecompliceerde 
sreiheidsverdeiing op 

Fig. 1-2: De snelheidsverdeling als functie van plaats 
en tijd zeals geregistreerd met een gepulsl Doppler- 
systeem vlak na een vemauwing in de gemeenschap- 
pelijke halsslagader. Fig. 2a geelt de snelheid op 16 
plaatsen in het bloedvat op een onderlinge afstand 
van 0 r 5 mm terwijl in fig. 2b d© snelheidsverdeling 
staat weergegeven tot een diepte van 32 mm gera¬ 
ke nd vanaf de huid op verse hillende m omen ten in d© 
hartcydus (intervallen van 60 ms), Beide figuren zijn 
direct met elkaar vergelijkbaar (gebaseerd op dezelf- 
de regi strati©). Uit fig. 2a btijkt dat de snelheid in het 
midden van het bloedvat (zie pijl 1) snel fluctueert wat 
aanduidt dat er een werveling passeert die lokaat de 
snelheid doet toe- en afnemem in het begin van de 
hartcydus (pijl 2 in fig. 2b) is het profiel scheef (de 
grootste snelheid treedt nlei in het midden van het 
bloedvat op) doordat de vernauwtng het bloed naar 
de voorwand van het bloedvat heeft verdrongen, 



zich aan de verst gelegen wand (onderkam) be- 
vindt. Treden er wervds op in de bloedstroom 
dan komen deze in de geregistreerde snelheids¬ 
verdeling naar voren als kortstondige fluctuates 
in de lokale snelheid als functie van de tijd- Fig. 
l-2a toont de snelheid als functie van de tijd (fig. 
I-2a en i-2b zijn gebaseerd op dezeifde registra- 
tie) waaruit blijkt dat in dit geval met name mid¬ 


den in het bloedvat de genoemde fluctaties (pijl 
1) optreden. 

Om deze verschijnselen te kunnen k wan tiff ce- 
ren zal er nader onderzoek nodig zijn. Dit onder- 
zoek is tevens van belang om na te gaan welke in- 
vloed de wijze van aanhechting en het materiaal 
van een kunst bloedvat heeft op de levensvat- 
baarheid van een kunstbloedvat. 

Dr. A.P.G. Hocks 

Rijksuniversiteit Limburg 
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Dc bewerkingstechnieken van biologisch 
weefsel zijn in de loop van de jaren zo sterk 
verbeterd dat aan de hoge eisen van meehani- 
sche kwaliteit voldaan kan worden, Van deze 
technieken heeft men gebruik gemaakt om nu 
ook vaatprothesen uit navelstrengvaten te ma- 
kem Deze vaten bezitten dezelfde elastische ei- 
genschappen als natuurlijke bloedvaten. De 
navelstrengvaten zijn op dit moment sterk in 
opmars voor de vervanging van kleine tot zeer 
kleine bloed vaten. Er is dus ecn situatie bereikt 
waarbij een biologisch orgaan met behoud van 
al zijn meehanische eigenscliappen met bchulp 
van een bcwerkingsproces - polymerisaue - toL 
een kunstmateriaal is geworden. 

Zijn we hierbij nu aan aan het eind van de 
ontwikkeling gekomen die orgaantramplarUa- 
tie en kunstorganen verenigt? Nee, want er 
kleven nog problemen aan dit biologisch mate- 
riaal. Door de polymerisatie is het biologisch 
maternal een bnis dood materiaal geworden 
dat nieL door weefsel kan warden vervangen en 
waar ook geen natuurlijk weefsel in of over 
kan groeien, zodat er zich nooit een functioned 
le endoiheellaag kan ontwikkelen. De vraag is 
of dit in de praktijk belangrijk is. Nu is het zo 
dat naarmate er ecn betcrc afstcmmmg plaats- 
vind! tussen de imeracties, de afwijkingen ge- 
Icidclijker cn later optrcden waar door de oor- 
zaken minder duidelijk worden. De verdere 
uiteenzetting zal daarom deels spcculatief zijn. 


IntLina-prolileratie 

Het is bekend dat afsluitingen niet alieen op 
basis van thrombotische processen, zoals reeds 
beschreven, maar ook door woe her ingen van 
ceilen in de vaatwand kunnen ontstaan (inti- 
ma-proliferatie) w ? aardoor vooral vaten met 
een kleine opening afgesloten kunnen worden, 
Dit wordt bijv. regelmatig gezien enige tijd na 
kransslagaderoperaties (zgn. bypass-opera- 
ties), waarbij de eigen aderen uit de benen 
worden gebruikt om een omleiding van de 
bloedstroom le maken vanuit de hoofdslaga- 
der, die direct uit het hart komt, tot voorbij de 
afsluiting van de kransslagader van het hart. 
Hierdoor krijgt het achterliggende spierweef- 
sel bij inspanning weer voldoende bloed toe- 
gevoerd. 

Wij hebben hierbij ogensehijnlijk de meest 
ideale situatie; een biologisch bloedvat van 
eigen weefsel dat dus nict bcwerkt behocft te 
worden en niet wordt uitgestoten. Wat gebeurt 
er echter in een aantal gevallen: er treedt een 
intima-proliferade op dicht bij de aanhechting 
van de ader aan de kransslagader, waardoor 
de doorstroomopening vernauwt. Deze inti- 
ma-proliferatic wordt ook in het eerdcr ge- 
noemde microporeuze kunstmateriaal gezien, 
bij vervanging van bloed vaten van klein kali- 
ber en voornamelijk op de aanhechtingsplaats. 
Dit wordt verklaard door het fcit dat bij tedere 



Links: Sypass-operetle, waarbij twee 
kunstb feed vaten zijn ingehecht in de 
hoofdslagader, daarvandaan gaan ze 
naar twee verschillende kransslagaderen 
die beide stroomopwaerts van de plaats 
van de tweede inheriting amstlg zijn 
vernauwd. Via deze omweg (bypass) 
wordt de harts pier weer voldoende ge- 
voed. 

Rechts: De kransslagader kan rnen uit- 
prepareren door een kunststof in le Spul- 
ten en hei weefsel daarna op te Jossen; 
alieen de kunststof blijft dan over. Blauw: 
de rechter kransslagader met vertakkin- 
gen; rood en geel: de linker kransslag¬ 
ader. In de rechter kransslagader bevindt 
zicheen vernauwing. Inzet: overzlcht van 
de aehter (rug)-zijde van hetzslfde hart. 
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hartslag de bloedstroom in pulsen door de 
bleedvaten wordt gestuwd, waarbij het bloed- 
vat door zijn elasticiteit steeds uitzet. Het 
kunstbloedvat is niet elastisch en kan dus niet 
gelijktijdig uitzetten. Op de aanhcchtmgs- 
plaats van het 'norm ale bloedvat* met het 
kunstbloedvat treedt dus bij iedere puls van de 
bloedstroom een relatieve vernauwing op, 
waardoor wervelingen in de bloedstroom ont- 
staan. Door deze wervelingen treden er tussen 
de bloedplaatjes en de wand van bet kunstvat 
schuifkrachten op die de bloedplaatjes active- 
rem Bij deze activatie komen uit de bloed¬ 
plaatjes stoffen vrij die de vaatwandccllcn (in- 
Urna) tot versterkte groei (proliferatie) kunnen 



stlmuleren* Hel is duidelijk dat voor vervan- 
ging van een zo’n betrekkelijk eenvoudig or- 
gaan a Is een bloedvat toch hogere functionele 
eisen gesteld moeten worden dan uitsluitend de 
eis van een buisvorm. 

Polyurelhaan 

Door Lyman werd voor verbetering van de 
mcchanische eigenschappen van kleinere 
bloedvaten, polyurelhaan beproefd. Dit is een 
elastische kunststof die zeer sterk is en goede 
bloed-compatibele eigenschappen heeft. Het 
wordt onder meer gebruikt om de binnenkant 
van kunstharten van te maken' het type kunst- 
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hart dat recentdijk succesvol in cen mens wcrd 
gemiplanteerd* Ook ons laboratorium heeft 
polyurethaan als basismateriaal gebruikt om 
elastische bloedvaten van klein kaltber te ma- 
ken, met microporien, zodat een normale en- 
dotheellaag aan de binnenkam kan overgroei- 
en, Wij Itebben hierbij gezocht naar de opti- 
male grootte van de mieroporien opdat door 
in- en overgroei snd een nieuwe bedekkende 
cellaag ontstaat. 

Het bleek dat bij grote porien (90 ^m) het 
bindweefsd {fibroblasten) snd in- en over- 
groeide maar dat dan de binnenlaag te dik 
werd* het lumen afsloot en de overliggende en- 
dotheellaag zich slecht ontwikkeldc, Indien 


daarentegen de porien klein waren (30 pm) dan 
was de ingroei matig, maar de fibroblast laag 
duo, terwijl het overliggende endotheel zich 
normaal ontwikkelde* Een oplossing werd ge- 
von den door ons materiaal een porien gradient 
te geven, groot aan de buhenzijde en klein aan 
de binnenzijde, Hierdoor wordt enerzijds een 
snelle ingroei van fibroblasten verkregen* ter¬ 
wijl anderzijds de overgroeiende Fibroblasten- 
laag dun blijft waarover de bedekkende endo- 
theellaag zich dan weer goed kan ontwikkelen. 
Hoewel we met dit materiaal techmsch zouden 
kunnen voldoen aan de eisen die wij aan een 
kunstbloedvat zouden willen stdlen, n,h de 
juiste elastische karakteristieken met de moge- 
lijkheid om iedere gewenste poriengradient te 
maken, bleef er nog een belangrijk probleem 
over: de veranderingen die het bloedvat me- 
chanisch zou ondergaan bij het ingroei en van 
w r eefsd, Dit weefsel bcstaat uit bindweefselcel- 
len (fibroblasten) die, zoals bij elke wond- 
genezing, in een s ament re k ken d, weinig rek- 
baar, littekenweefsel veranderen. De eerst 
elastische buis wordt dan een nauwe starre 
bind wee fsdbuis, Een eerdere waarneming van 
andcrcn dat biologisch afbreekbare kunststof- 
fen tot vervanging van functioned natuurlijk 
weefsel kan Icidcn, bracht ons er toe een nieuw 
concept te beproeven, namelijk een kunst¬ 
bloedvat maken uit een resorbeerbaar, elas- 
tisch en microporeus materiaal. 


Fotoserie hierboven: Operatie voor een 
sterk uitgezette buikslagader Geheel 
linksboven: Dit zgn aneurysma is nog in¬ 
tact, Unksboven: het aneurysma is open* 
geknipt en bevat een groie massa stol- 
sels. Seven: het aneurysma is vervangen 
door een bifurcate proihese. 

Links: De Groninger vaatprathese (in de 
hand van B v.d, Ley) werd in het labora¬ 
torium van Prof A J Pennings (tweed e 
van links) vervaardigd door S. Gogo- 
lewski (rechts) en studenten experiment 
tele chirurgie. Het materiaal bleek ook 
geschikt te zijn voor kunsthuid, zoals te 
zien op de hand van E. Lommen. 

Rechts: De Groninger vaatprothese (20x 
vergroot), gemaakt uit een mengsel van 
polyurethaan en polymelkzuur 
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ten nietiw soorl bloedvat 


Dank zij de grote deskundigheid van Dr. S, 
Gogolewski, werkzaam op de Afdeling Poly- 
meerchemie van de R,U* Groningen t op het 
gebied van de resorbeerbare polyurethanen 
waren we in staat dergelijkc kunstbloedvaten 
in proefdieren te be pro even, Bloedvaten van 
dit matcriaal, met een diameter van 1,5 mm, 
werden met microchirurgische teehnieken in 
de grote buikslagader van ratten geimplan- 
teerd. A lie bloedvaten bkven open en bij mi- 
eroscopisch onderzoek bleek dat het matedaa! 
door ingroei van weefsel binnen enkcle weken 
geleidelijk werd vervangen. Maar het meest in- 
tcressante was dat de vaatwand eenzetfde ge- 
laagdc opbouw r gmg vertonen als een normaal 
bloedvat: een dunne nieuwe intima van op en- 
dotheel lijkende cellen- een nieuwe adventitia 
aan de buitenkant, waarin bloedvaatjes het 



A 



Boverr Foto genomen door de operatiemicrascoop f waar- 
bij het op de vorige pagina getoonde kunstbloedval met 
een inwendige diameter van 1.5 mm een stuk van gelijke 
lengie van de buikaorta van de rat vervangt. 

Rechtsboven: Een microsccipische sectie (Verhoeff’s 
k leu ring, 200x vergroot) van een kunstbloedvat na drie 
weken implantatEe Oe witte parti ke Is tussen het rood ge- 
kleurde mgegroeide weefsel zijn de resten van het kunst- 
btoedvat, dat gedeeltelijk uiteen is gevallen. 


B 
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3 maanden 



















Foto's hieronder: A en D zijn mtcroscopische sect i as (res- 
pectievelljk hematoxyline/eosine en orceine-kleuring, 
200x vergroot) van een normals buikslagader van sen rat. 
B en C zijn gelijke microscopische sec Lies met dezellde 
rasp kleuringen van het kunstbloedvat na dne maanden 
implantatie, waarbij de biologische trans format ie van het 
kunstbloedvat vrijwel volledig is. Oe witte parlikels in B is 
het in aantal afgenomen kunstmateriaa! dat vender is af- 
ge broken verge I eke n met de fcto rechtsboven Verged 
ken met de normals opbouw van de va at wand (A) is een 

c 



3 maanden 
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gelijkwaardige laag structuur ontstaan die we respectie- 
velijk de nieuwe intima (Nl). media (NM) en adventitia 
(NA) kunnen noemen C laat met een speciate kleuring 
(orceine) de elastinevezels (El) zien die zich in de nieuwe 
media (NM) tussen de weefselcellen hebben gevormd 2e 
liggen op sen zelfde wijze gerangschrkt aJs in de normals 
vaatwand (D)- In concent rise he gefenestreerde lagen die 
onderling wear met elastinevezels zijn verbonden. 


D 
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nieuwe materiaal ingroeiden en een nieuwc 
tussenliggcnde media van bindwecfsel* Wat 
cchter het belangrijkste was: deze media bevat- 
ten eiastine, dat rondom de bindweefselcellen 
lag. Eiastine is het materiaal dat in een nor- 
maal bloedvat de elastische eigen schappen be- 
paalt, Dit is een nieuwe waarneming, waaruit 
wc aflciden dat, indien een kunstmateriaal een 
skeletconstructie heeft met de juiste funetione- 
le eigenschappen, er een biologisehe opbouw 
binnen daL skelet plaats vindt, waarbij bet 
weefsel zich differentieert tot wecfscl met 
ftmctionele eigensehappen. Dit kan wellicht 
een doorbraak betekenen voor de constructie 
van nieuwe, vooral zeer kleine, bloedvaten. 


Bovengenoemde bevmding wordt echter niet 
gezlen wanneer zo’n bloedvat in de halsslaga- 
dei van een konijn wordt geplaatst. Deze vaten 
worden binnen korte tijd door een thrombus 
afgesloten. Een dergelijke thrombusvomiiiig, 
die in het konijn relatief vaak optreedt, komt 
door twee processen op gang, Enerzijds door 
activatie van blocdplaatjes die in aanraking 
komen met het materiaal, hetgeen aanleiding 
geeft tot klontering van deze bloedplaatjes ter 
plaatse. Anderzijds door activatie van stol- 
lingseiwitten die als een soort cement (fibrine) 
de geklonterde bloedplaatjes goed vastzetten. 
Deze activatie van stollingseiwitten is te reni- 
men met heparine. We hebben daaroni hepari- 
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ne chemisch laien birtden aan onze eigenge- 
maakie bloedvaten, Bij implant at ie van dit be- 
werkte materiaal in konijnen bleek dat het 
bloedvat toch binnen enige tijd weer afgeslo- 
ten was, maar no lag de thrombus van samen- 
geklonterde bloedplaatjes los in bet bloedvat 
en zat niet vast aan de wand (adherentie), zoals 
in het onbewerkte kunst bloedvat. In 1976 is 
door Moneada, een medewerker van Vane, 
ontdekL dat vaatendotheelcellen een stof, 
prostacyeline IPGh) gemaand, produceren 
waardoor adherentie en activatie van pJaatjes 
met dc vaatwand worden voorkomen. Het na- 
tuurlijke PGI 2 kon worden geisoleerd en als 
geneesmiddel worden beproefd. 


Het bleek tnderdaad dat dit PGI^, aan 
materiaal gcbonden, activatie van de bloed¬ 
plaatjes door het materiaal kon voorkomen. 
De beperking van het namurlijke PGh is ech- 
ter dat het zeer snd, in een paar minuten, 
wordt afgebroken en dat de werkingsduur 
dus kort is. Recent is eehter een stabiel 
PGIi-derivaat gesynthetiseerd met dezelfde 
werking op de bloedplaatjes. Het zou veelbelo- 
vend kunnen zijn ora dit stabiele derivaat te 
binden aan een kunstvat en zo te voorkomen 
dat bloedplaatjes geaetiveerd worden. De vol- 
gende stap zal nu moeten zijn om dit PGI 2 - 
derivaat in combinatie met heparine te binden 
aan ons materiaal, om zodoende piaatjesacti- 
vatic en stolling te voorkomen. Het gelcidelij- 
ke ingroeien, de vervanging door eigen weefsel 
met herstel van een normaJe elastidteit en een 
goed functionercnde endotheellaag zullen wel- 
licht lei den tot een syn these waarbij het ver- 
vangetide kunstorgaan langzamerhand veran- 
dert tot een biologisch orgaan. Of dit fascine- 
rend perspectief het begin is van een ontwikke- 
ling is die 00 k voor een meer gecompliceerd 
orgaan toe te passen zal zijn, ligt in de school 
van de toekomsi verborgen. 


8 eginnende thrombusvorming op het oppervlak van de 
door ons gebruikte elastische vaatprothese, geTmplan- 
teerd in de halsslagader van een konijn, twee uur na inv 
planiati© Het oppervlak is at bedekt met een netwerk van 
fibnnedraden an bloedplaatjes, waarin lalrijke rode en 
00k witte bloedcellen gevangen zijn. 
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J.T van Leerdam, C.R. Perk 

Philips' Telecommunicate Industrie B.V. 

Hifversum 

in 0,134 seconde 
de wereld rond 

In deze communicatie- en 
informatiemaatschappij is het 
gebruik van telefoon en telex 
onontbeerlijk. Daar zijn ook nog 
bijgekomen datatransmissie {com¬ 
puters die met elkaar ‘spreken’) 
en distribute van radio en TV. Dit 
alles verloopt via vaak verschillende 
openbare telecom mu nicatie- 
netwerken, die op dit moment 
aangepast worden voor steeds 
snellere en betere berichten- 
verzending. Deze aanpassing 
voltrekt zich zowel op een hoog 
niveau (nieuwe computercentrales) 
als op laag niveau (glasvezels die 
bestaande abonneekabels 
vervangen). Omdat alle netwerken 
en systemen in wezen hetzelfde 
opgebouwd zijn, is men ook bezig 
dit alles te integreren in een groot 
wereldomvattend net (ISDN), waar- 
langs alle berichten in welke vorm 
dan ook verstuurd zullen worden. 


Moderns conrvputergestuurde cen (rates zijn 
uilgerust met vel© gerntegreerde schakelingert 
[chips). Desondanks worden er nog kilometers 
kabefs en tired en in verwerki. 
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In let ding 

Om enig idee te krijgen hoe de open bare 
teiecommunicatienetwerken zich tot hun hui- 
dige complex? vorm hcbben kunnen ontwikke- 
len, zullen we in dit artikd de netwerken van 
hci telcfoon- en telexsysteem onder de loep ne- 
men. Aliereerst zullen we de doelstelling van 
die systemen belichten en vervolgens bon wen 
we het netwerk vanuit zijn eenvoudigste vor- 
men op. Dan zal blijken dat de netwerkcon- 
cepten die hier besproken warden, volledig 
hetzelfde zijn voor zowel de postcrijen cn 
tclegrafie als voor radio- en TV-distribinie- 
systemen. Dit zijn echter een richtmgssy sta¬ 
men, terwijl bij telefonie en telex sprake is van 
verkeer in beide richiingen, hoewel dit verkeer 
soms niet tegdijk in beide richtingen kan 
plaatsvinden. 


Communicatie 

Het begrip communicatie wordt weleens 
spot tend gedefinieerd als 'het zo dicht moge- 
lijk langs elkaar heen praten\ Helaas zit er een 
element van waarheid in deze defimtie, omdat 
het juisi mensen zijn die met elkaar praten. 
Ter verduidetijking splitsen we het communi- 
catieproces in: het verzenden van een berieht; 
controleren of het berieht aangekomen is; en 
of het begrepen is, zoals de verzender dat be- 
doeld had. Als we bij een berieht den ken aan 
spraak, een brief of een telegram, dan zal 
iedereen zich realiseren dat de communicatie 
meestal oovolledig is. Vaak controleren we 
nog wel of het berieht aangekomen is maar 
sleehts weinig mensen zullen de tijd of moeite 
nemen om te controleren of de inhoud ook be¬ 
grepen is. Bij grotere afstanden is er nog het 



Boven: In 1794 entwierp Claude Chappe de semafoor 
Mel deze optische telegraat konden in negen minuten 50 
kilometer worden overbrugd Het semafoornet vormde 
hei earste openbare telecom muni ostia netwerk 

Rechts: De uiWinding in 1837 van het morsetoesteJ door 
Samuel Morse zorgde voor de ondergang van de sema- 
foornetwerken. In 1866 was de eerste transatlantische ka- 
be I een felt. Op de foto een telexcentrale uit die tijd. 
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extra probleem dat er een tijdsvertraging kan 
ontstaan tussen verzenden en controles; bijv. 
bij een brief, telex of telegram, 

Een ander probieem dat bij telecommunka- 
tie omstaal, is dal de berichten hoe langer hoe 
beperkter en abstracter worden. Bij een vis-a- 
vis gesprek speelt niet alleen de spraak, maar 
ook de houding, gebaren en gdaatsuitdruk- 
king een rol om een bericht over te brengen en 
te kunnen eontroieren. Bij telefonie blijven 
daar alleen de spraak en geluiden over. Dit is 
een beperking waar elke relefoongebruiker in- 
middels aan gewend is geraakt, Vaak realise- 
ren we ons niet dat we die andere middden 
toch nog wel gebruikcn zonder dat die echter 
overkonien, Doordat we dus de bonding en 
uitdrukking van de ontvanger niet meer kun¬ 
nen zien, is een belangrijke controlemogelijk- 
lieid verdwenen. 


Bij brieven, telexen en telegrammen wordt 
het bericht vertaaid in letters. Met deze 
abstracts zijn we de loch al beperkte spraak- 
mogelijkheden t zoals imonatie en stemverhef- 
fing, ook nog kwijigeraakt, Bij datatransmis- 
sie tenslotte word: de inhoud bovendien geco- 
deerd, zodat alleen de verzender en hopelijk 
ook de ontvanger de inhoud kunnen begrij- 
pen. We zijn geneigd te denken dat de ontvan¬ 
ger die data vanzelfsprekend kan interprete- 
rem Als echter de data op het verkeerde 
tijdstip of gedeeltelijk aankomen, door welke 
oorzaak dan ook, dan is juiste interpretatie 
meestal niet meer mogelijk, 

Kortom, de openbare telecommunicatie be- 
helst het berichtentransport en kan zorgen 
voor de terugmelding dat een bericht is aange- 
komen. De verbinding moei het berichienver- 
keer in beide rtchtingen kunnen verwerken. 
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Opbouw van het netwerk 


Hei berichtentransport vindi piaats door 
middel van verbindingen van eindpunt tot 
eindpunt via een of meer knooppunten. In het 
algemeen onderscheiden we maasnetwerken, 
ringnetwerken, sternetwerken en allerlei meng- 
vormen hiervan (zie tabel I). Om een idee te 
krijgen van de eigenschappen van deze basis- 
typen zijn hierin enige fundamentele kenmer- 
ken vergeleken, waaronder het aantal knoop¬ 
punten, schakeleiementen, circuits en verbin¬ 
dingen. De verbinding loopt van eindpunt tot 
eindpunt via de tussenliggende knooppunten. 
Dc deelverbindingen tussen eindpunten en 
knooppunten en tussen de knooppunten on- 
derling zijn de circuits. 

Een netwerk moet kunncn functioneren 
zondcr blokkeringskans; dat wil zeggen dat, 
als twee eindpunten nog vrij zijn, er een ver¬ 
binding daartussen tot stand gcbracht moet 
kunnen worden. Daarom mogen de knoop¬ 
punten niet blokkeren. Maatgevend daarvoor 
is het aantal schakeleiementen en circuits. Er 
moetcn voldoende circuits zijn om het maxi¬ 
mum aantal verbindingen gelijktijdig mogelijk 
te maken. Bij het maas- en het ringnetwcrk 
moet eigenlijk elk eindpunt kunnen schakelen. 


Knooppunt (laag niveau) 



We spreken daarom liever van een gecombi- 
neerd eind- en knooppunt, zodat de schakel- 
functie alleen aan de knooppunten voorbehou- 
den blijft. 

Voor de toepassing van een bepaald net- 
werktype gelden de volgende criteria: econo- 
mische motieven, blokkeringskans en uitwijk- 
mogelijkheden. Uit economische overwegin- 
gen zal men het aantal circuits, die in openbare 
netwerken het duurst zijn, en het aantal scha- 
kclelementen zo klein mogelijk houden. We 
kunnen deze aantallen laag houden omdat tus- 


TABEL 1 Fundamentele kenmerken van netwerken. 


Eind¬ 

punten 

Maximum 

verbindingen 

Network 

Knoop¬ 

punten 

Schakel- 

elementen/ 

knooppunt 

Schakel- 

elementen 

Circuits 

Circuits/ 

verbinding 

Schema 



Ster 

1 

3 

3 

3 

2 

A 

3 

1 

Maas 

3 

2 

6 

3 

1 

A 



Ring 

3 

1 

3 

3 

1 - 2 

A 



Ster 

1 

6 

6 

4 

2 

X 

4 

2 

Maas 

4 

3 

12 

6 

1 

El 



Ring 

4 

2 

8 

8 

1 -3 

a 



Ster 

1 

10 

10 

5 

2 

X 

5 

2 

Maas 

5 

4 

20 

10 

1 

& 



Rmg 

5 

2 

10 

10 

1 - 4 

o 



Ster 

1 

15 

15 

6 

2 

A 

6 

3 

Maas 

6 

5 

30 

15 

1 

& 



Ring 

6 

3 

18 

18 

1 - 5 

o . 



Ster 

1 

n(n-1)/2 

n(n-l)/2 

n 

2 

• 

n 

ln/2| 

Maas 

n 

n-1 

n(n-1) 

n(n-1)/2 

1 

f 



Ring 

n 

(n/21 

n[n/2J 

n[n/2] 

1 - n-1 

o 

[n/21 betekent n/2 naar beneden afgerond op gehele getallen. 
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Boven: Fig. 1. Een communicatieneiwerk wordt opge- 
bouwd uii eindstations, centrales (knoappuntenj en de 
onderlinge verbindingen tussen deze elementen. In hel 
sternetwork wordt hel verkeer afgehandeld in knooppun- 
ten p die niet onderfing met aile andere knooppunten zijn 
verbonden. Het nadeel van dergelijke netwerken is de 
kwetsbaarheSd. indien een knooppunt uitvalt zijn geen al¬ 
ternative routes voorhanden. 


Onder: Fig. 2. Om de kwetsbaarheid van het netwerk te 
verminderen maakt men veelal gebruik van maasnetwer- 
ken met meerdere niveaus. Daarbij worden de versqhif- 
lende knooppunten a lie onderltng gekoppeld, waardoor 
de taak van een central© die uitvalt kan worden overgench 
men door een andere 



sen eindpunten slechts incidented bench ten- 
verkeer over een bepaalde verbinding plaats- 
vindt* In de openbare tdefonie is de bezel - 
tingsgraad van de ahouneeverbinding in de 
piekuren maar 10 tot 20 procent. 

Door nu een aantal van deze abonneeverbin- 
dingen in een knooppunt samen te brengen 
kunnen we de bezettingsgraad in de doorgaan- 
de verbindingen opvoeren tot de gewenste be- 
zeuingsgraad. In openbare netwerken is de be- 
zettmgsgraad van de verbindingen tussen 
knooppunten 70 tol 80 procent. De kans op 
blokkering is mi wd groter, omdat in het 
knooppum de doorgaande lijnen bijna a lie- 
maal bezet zijn* De blokkeringskans is in 
openbare netten berekend op 0,5 tot 1 procent 
tijdens piekuren en wordt bepaald door het 
aantal circuits en schakelelementen dat voor 
het berichienverkeer beschikbaar is door het 
hele netwerk. 

In de label zijn we uitgegaan van basisnet- 
werken zonder blokkeringskans. Op grond 
van de voorgaande overwegingen ontstaat dan 
een hierarch isch sternetwerk met twee niveaus 
(zie fig. I). De laagste niveau knooppunten 
concenrreren het verkeer en het hoogste niveau 
knooppunt schakeh tussen de knooppunten 
onderling. Ecu onoverkomeiijk nadeel in deze 
opzet is echter dat, als het centrale knooppunt 
uitvalt, er geen enkele uilwijkmogelijkheid is 
om de verbinding via andere knooppunten tot 
stand te brengen. Bovendien is zo’n centraal 
knooppunt, dat bij 100 000 abonnees al gauw 
10 miljoen schakeldementen in zieh bergt, in 
de praktijk niet te realiseren. Vandaar dat we 
in openbare netwerken een hierarchise he struc- 
tuur tegenkomen die bestaat nit meerdere ni¬ 
veaus met maasnet werken tussen de knoop¬ 
punten op een niveau en met de knooppunten 
op het hogere niveau (zie fig. 2). 

Met deze opbouw van het netwerk zijn we er 
van uit gegaan dat de kosienoverwegingen het 
beiangrijkst zijn. Maar er bestaan wel degelijk 
netwerken, waarbij bijvoorbeeld de beschik- 
baarheid van doorslaggevende beiekenis is* 
Het SIT A netwerk (zie label 2) van de lucht- 
vaartmaatschappijen is een maasnetwerk, zo- 
dat berichten (indien noodzakelijk) via een 
omweg toch bun bestemming kunnen blijven 
bereiken, Bovendien wordt het aantal circuits 
niet volledig belast zodat het nemen van paral- 
lelle routes mogelijk is onder alle omstandig- 
heden. 
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Uitvoering van het netwerk 

Hoewel netwerken wat structuur betreft dus 
erg op elkaar lijken, wordt de uitvoering dui- 
delijk bepaald door de gebruikseisen. Zo ont- 
staal er ook een onderscheid dat afhangt van 
het type bericht: spraak, telex of data. Als 
hoofdtypen kennen we het Public Switched 
Telephony Network (PSTN), het Circuit Swit¬ 
ched Data Network (CSDN) en het Packet 
Switched Data Network (PSDN). 

Het PSTN netwerk levert een spraakverbin- 
ding in beide richtingen, hoofdzakelijk be- 
doeld voor telefoonverkeer. Verder staat het 
de abonnee binnen bepaalde grenzen vrij om 
via dit telefoonnetwerk met behulp van mo¬ 
dems een eigen netwerk voor telex- of data- 
verkeer op te zetten. Men kan zelfs hiervoor 
vaste circuits huren. 

Het CSDN netwerk levert een verbinding 
voor dataverkeer in een richting (simplex), af- 
wisselend in beide richtingen (half-duplex), of 
in beide richtingen parallel (full-duplex) of 
tweerichtingsverkecr (duplex) (zie fig. 3). Het 
tclcxvcrkeer bestaat bijvoorbeeld uit niet meer 
dan half duplexverbindingen, omdat de ver- 
bonden abonnees nooit tegelijkertijd zenden 
of ontvangen, maar dit om beurten doen. Zo 


TABEL 2. 

Een aantal gebruikte afkortingen 

PSTN 

Public Switched Telephony Network 

CSDN 

Circuit Switched Data Network 

PSDN 

Packet Switched Data Network 

PCM 

Pulse Code Modulation 

PDM 

Frequency Division Modulation 

TDM 

Time Division Modulation 

ISDN 

Integrated Services Digital Network 

SITA 

Societe Internationale des 
Telecommunications A6ronautiques 

CCITT 

Comite Consultant International 
Telegraphique et Teldphonique 


maakt het Simplex Telex-Over-Radio (Simplex 
TOR) systeem voor de scheepvaart gebruik van 
half-duplexverkeer over simplexverbindingen. 
Zelfs de telefonie over transatlantische telc- 
foonkabels kunnen we als half-duplexverkeer 
beschouwen. Van het telefoongesprek wordt 
namclijk alleen de spraak overgestuurd. A1 het 
geluid onder het ruisniveau wordt niet verzon- 
den. Bovendien wordt pas op het moment dat 
er gesproken wordt bepaald welke circuit vrij 
is om de spraak over te sturen, zodat er meer 
gcsprekken mogclijk zijn dan er circuits aan- 
wezig zijn, die daardoor efficienter gebruikt 
worden. 

Het PSDN netwerk accepteert alleen binair 
gccodeerde berichten met een beperkte lengte 
(packets). De apparatuur in de eindpunten 
zorgt er voor dat aan de zendkant het gehele 
bericht in packets verdeeld wordt en aan de 
ontvangstkant weer in dc juistc volgorde opge- 
bouwd wordt. Elk packet wordt voorzien van 
een zend- en ontvangstadres. In het netwerk 
zclf wordt ieder packet verstuurd van knoop- 
punt naar knooppunt, waarbij elk knooppunt 
het packet verstuurd via vrije circuits, even- 
tueel uitwijkend via omwegen, of het packet 
zolang opslaat in zijn geheugen tot een circuit 
vrij is. Theoretisch is er dus geen garantie dat 
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Boven: Da eerste transatlantmche kabel voor telegrafie 
ward in 1866 gelegd. Pas in 1956 volgde de eerste trans- 
atlantische kabel voor telefonie. Deze kabel - de tall - 
overbrugde sen a f stand van 3200 km r ligt op sen gem i ri¬ 
balds diepte van 3 000 meter, had 52 versterkers en 36 
teletooncircuits in de 24-164 khtes' 1 band. 

Links: Fig. 3, In da comnuinicatre kennen we zgn 
simplex-, half duplex-, full-duplex- en duptex-verbindin- 
gen, Een voorbeeld van simplex-verkeer is radio, van full- 
duplex-verkeer is telefoneren binnen de grenzen sen 
voorbeeld 


packets in dezelfde volgorde aankomen als 
waarin ze verzonden zijn. ltidien we echter de 
tijdsintervallen iussen het aanbieden van 
packets, de bcwaartijden in de knooppnnten 
en de udwijkroutes begrcnzen, zal die volg¬ 
orde wel dezelfde blijven* Dit maakt hei 
systeem minder aantrekkelijk voor telefonie, 
Het eerdergenoemde SIT A netwerk voor tele¬ 
grafie en data maakt bij voorbeeld wel gebrnik 
van dit zgn. packet switching. 


Natuur en Techntek, 5T, 9 [1903) 


Onivangei 


Srmpiex/simplex 


Hall-duplex/simplex 


Half-duplex/duplex 


Full-duplex/duplex 
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Gnder: De moderns tefexmachine onderscheidl zich nog 
in weinig van de modems elektrische schrijf machine. 
Daarmee heeft de telex zijn pleats gevonden in het kan- 
toor zelf, 

Rechts: In de commumcatienetten zijn verschrllende 
transrnissiemedia mogelijk: r ad ioverbind ingen. diverse 
soorten kabels. sateilielverbmdingen of zeals op deze 
foto st raalze n defve rbi n di n ge n. 

Geheel onder: In de jaren zeventig werden er in nauwe 
samenwerking tussen PTT en Philips in Nederland al 
proefnemingen gedaan met beeldtelefoon. Tot op heden 
is dit communicatiemedium er nog nSet mgevoerd. 
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Rralisatie van hel nelwerk 

We hebben de netwcrkcn aan de hand van 
schema's nu vrij abstract besprokem Maarhoe 
zijn nu die knooppunten en verbindingen tecb- 
nisch uitgevoerd? in de eindpumen komen we 
de ieder bekende telefoontoestellen, telefoon- 
centrales en telextoestdlen tegen, Het tele- 
foomoestel is eigenlijk niets anders dan een 
micro Toon en een luidspreker, waarmee we ge- 
luidssignalen omzetten respectievelijk weerge- 
ven in een frequentiebereik van 300-4000 Hz, 
door de op twee elektriciteiisdraden (aderpaar) 
aanwezige gelijkspanning met dezelfde fre¬ 
quent ies te moduleren respectievelijk te de¬ 
ni oduleren. 

Dit frequentiebereik is voldoende om een 
menselijke stem herkenbaar te maken, maar is 
voor muziek (met frequencies van 20-20 000 


Hz) volkomen ongeschikt. (Men kan muziek 
natuurlijk wel via de normale telefoon doorge- 
ven, maar de kwaliteit zal ongeveer die van 
radio-uitzendingen via de middengolf zijn.) 
Het telextoestel zet de ingetypte tekens om in 
een binaire code (tweetallig) die via polariteits- 
wisseling van een aderpaar overgedragen 
wordt. Aan de andere kant wordt die code 
weer omgezet in tekens en afgedrukt. Dit ge- 
beurt in het opcnbare net met een snetheid van 
50 baud (50 polanteitswisselingen per se¬ 
conded 

In de knooppunten staan de telefoon- of 
telexcentrales. Het telefomenetwerk is een 
hierarchisch sternet, waarbij de centrale 
knooppunten behorend bij de ster van een la¬ 
ger niveau zelf ook weer deel uii maken van 
een eigen ster. Dit netwerk wordt dan op ver¬ 
bindingen met druk verkeer aangevuld met een 
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INTERMEZZO 


Bandbreedte en multiplexing 

in het sink over de netwerkstructuur en de 
daarin toegepastc transmissietethnieken wordi 
ecu aantal begrippen gehanteerd die in het navol- 
gende uhgdegd worden. 

Een van de belangrijkste begrippen m dc tele- 
eommunicatie is het begrip frequentie; het aantal 
trillingen per seconde, Die trillingen kunnen zo- 
wel slaan op een hoorbaar geluidssignaal (irillin- 
gen van de luehtmoleculenh een elektrisch sig¬ 
nal! {bijv. de 50 Hz frequentie van ons llchtnet), 
een radiosignaal (elekI romagnetisch) of een 
lichtsignaal (bijv, toegepasl in glasvezels), De 
frequentieband wordt verdeeld in een aanLal af- 
gebakende gebieden met hun eigen specifieke 
toepasstngem In bet gebied tussen 40 en 16 000 
trillingen per seconde (Hz) ncemt het menselijk 
oof trillingen waar en het lieht met een frequen¬ 
ce van 10 5 Hz (rood) tot zo'n 10* Hz (blauw) 
kan door het menselijk oog worden vvaargeno- 
men, Enige voorbeelden van apparatuur en de 
frequentic waarop zij werkenr echolood (10 
kHz), radiogotven (1000 kHz - 1000 MHz), ra¬ 
dar (10 GHz), rontgenstraling (10 9 GHz), 

In deze frequentieband is een aantal gebieden 
die voor communicatk via de kabels van het tde- 
foonnet interessant zijn. Op de eerste plants is 
dat het gebied tussen de 300 en 4000 Hz, Dit deel 
van de frequentieband wordi gebrnikt voor de 
overdracht van spraaksignalen bij telefonie* Het 
deel van dc frequentieband dat daarvoor ge- 
bruiltl wordt - in dit geval van 0 tot 4000 Hz 
noem.cn we de bandbreedte (bij toepassing voor 
telefonie de spraakband geheten), Deze band¬ 
breedte is van invloed op de kwaliteit van het $ig- 
naal. Voor de overdracht bijv. van muziek, waar 
de frequent levari at ies liggen tussen de 20 en 
20 000 Hz. is een veet grotere bandbreedte nodig 
voor een kwalitatief goedc overdracht. Hoc meer 
informalie het signaal bevat hoe groter de band¬ 
breedte die nodig is voor de overdracht. Een tele- 
visiesignaal heeft ecu bandbreedte van 5 MHz, 



Rechts de eonveniioneie symmetrische kabek links 
een bewapende glasvezelkabel. In het midden een 
glasvezelkabel als hij nisi ingegraven behoefd te wor¬ 
den. De capaciteil van de glasvezelkabel isongeveer 
vijf maal zo greet ais van de symmetrische. 


Om meerdere signalen legelijkertijd over een 
kabelader te kunnen voeren zijn transmbsie- 
methoden ontwikkeld waarbij een aantal kana- 
len (bepaald door de bandbreedte per kanaal) in 
Jrequcntie gestapeid. Deze lechniek wordi multi¬ 
plexing genoemd. Om tc voorkomen dal elke fa- 
brikani van telecomm unicatic-apparatuur maar 
willekeurigc bandbreedtes vasisteh voor de ver- 
schillendc kanalen worden in imemationaal 
overleg door de PTT-organisaties standaards 
vastgesteld- 


gcdecltelijk maasnetwerk (zie fig. 2). Voor 
telex, met vecl minder eindpunten, kunnen wc 
volstaan met minder niveaus. 

De centrales bestaan voornamelijk uit scha- 
kelelementeti om de gewenste ver bind ingen te 
kunnen maken. De meest voorkomende seha- 
kclclcmentcn zijn dektro/mechanische relais 
en recdcontact relais, Verdcr vinden we in de 


centrale de nodtge elektronische circuits om de 
lijn- en abonneesignalering op te wekken of te 
imerpreteren. In de oudere typen centrales gc- 
beurt dit gedecemralisecrd, dat wil zeggen dat 
de signalering als het ware meegeschakdd 
wordt met de verbinding, waarbij op elk scha- 
kelpunt in de centrale de relevante informatie 
uit de signalering gelieht wordt. 
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Tevens worden in de frequemieband gebieden 
aangewezen waarin de kanalen gestapeld kuimen 
worden> Zo keonen we voor dc transmissie in hei 
telefoonnetwerk bijv. 4, 6, 12, 18 en 60 MHz 
sysiemem In het 60MHzsysteem kunnen 10 800 
tetefoniekanalen gestapeld worden. 

We herb ben lot nu toe sledus gesproken over 
de overdracht van analoge signalers De toe- 
kotnst in de telecommunicatietedmiek is echier 
aan de dig it ale signalen. Daarbij wordt niei ge- 
dadn in termen van frequent iegebieden maar in 
‘bitrates': hei aantai infonnaiiepulseti per seccm- 
den. Dc modemeglasvezelverbindingen voor op- 
tische transtmssie maken gebrrnk van systeinen 
voor 140 en 565 Mbits 3 , overeenkomend met 
1920 en 7680 telefoniekanalen per vezcL Voor de 
gelijkiijdige overdracht van velc televisie-, 
radio-, telefonie* beeldtekfoon- cn datasignalen 
over een kabeiader zijn veel meer kanalen nodig 
en moel een zogenaamd b reed bandsys teem loe- 
gepast worden, De eerste Nederlandse proef- 
nemingen ermee vinden in Limburg plaats. 


Ean optische demultiplexer voor drie kanalen. Pit on- 
derdeel wordl gebruikt in verbindingen voor optische 
lelecommunicalie. Hierin worden met hefty Ip van een 
dichroitische Spiegel en een tralie de drie golfiengten 
van het optische signaal gescheiden 



Bij moderns centrales vinden we dat de sig- 
naleringsinformatie verzameld word: in een 
computer en daar verder gemterpreteerd word! 
voor het verrichten van de nodige schakelin- 
gen. Bij de nieuwste systemen komen we de 
paradox tegen, dat door de ontwikkeling in de 
dektronica (microprocessors) de signalerings- 
en schakelfuncties weer naar lagere niveaus ge- 



Geheel boven: Het elektromechamsche relais heefl jaren- 
lang de meest elements ire bouwsteen gevormd voor tele- 
fonie- en teiegraliecentrales, waar ze echier met z'n a lie 
nogal veel Eawaai maken. 

Boven: De opvolger voor het elektromechanische relais 
was het reed con tact: Iwee meialerr contactstrips die o ri¬ 
der invloed van een elektromagnetisch veld een verbin- 
ding tot stand hrengen of verbreken De komen de jaren 
zulfen volledig elektronische schakelingen deze schakel¬ 
functies gaan vervullen. 
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distribucerd worden. Deze centrales zijn eigen- 
Jijk hierarchische sternetwerken van twee of 
meer niveaus, geconcentreerd in een cent rale, 
Vaudaar dat distribute van functies weer mo- 
gelijk is. Dit was trouwens noodzakelijk, om- 
dat deze functies eerst geconcentreerd waren 
op bet hoogste niveau wat met name voor gro- 
te centrales (40-100 000 abonnees) tot over- 
belasting van de gecentraliseerde computer- 
besturing kon leiden. 

In de tabel en de figuren zijn de verbindin- 
gen puur schematisch weergegeven. In de 
praktijk kunnen we de circuits op verschillen- 
de manieren uitvaeren. Afhankelijk of het 
gaat am eindpunt-knooppunt- of knooppunt- 
knooppuntverbindingen hebben wc de keuze 
uit een aantal mogdijkheden. De eenvoudigste 
verbinding is het koperpaar (2-aderige elektri- 
sche leiding), waarover spraak (300-3400 Hz) 
zondcr vcrdere hulpmiddelen plaatsvindt. De¬ 
ze eenvoud laat zich echter duur betalen, want 
voor ieder spreekkanaal is een apart aderpaar 
nodig. Met technische hulpmiddelen kunnen 
we echter verscbillende kanalen simultaan over 
het aderpaar (transmissiepad) verzenden. We 



Boven: Fig. 4. Er zijn verschillende wegen waarlangs een 
bericht overgezanden kan worden De keuze voor een be- 
paalde weg word l bepaald door de aanleg-, bedrljts- en 
onderhoudskosten per kilometer 

Rechts: In 1973 werd in Utrecht de eerste computer- 
bestuurde tel efoon central© van het PHX-type in gebruik 
genomen. Op de foto geheel rechts een terminal om be- 
paalde delen van de PRXcentrale te testen of te in- 
strueren. 
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s preken dan van multiplexer! of ook wel stape- 
len + De multiplexapparatuur, die voor dit sta- 
pelen nodig is, betaalt zich op langere afstan- 
den weer lerug, omdat de aderparen veel efTi- 
cienter gebruik warden, 

Transmissie via geleide wegen kan be halve 
via aderparen ook plaatsvinden via coaxiale 
kabels of via gJasve/elkabels. De stormaehtige 
ontwikkeling van de glasvezeJkabel is voorna- 
melijk te danken aan het gebrtiik van een in- 
irinsiek goedkope grondstof* nameJijk zand, 
Bovendien vereist de transmissie via gJasvezel- 
kabel relarief weinig dektronica in vergelijking 
met coaxiale systemen, De transmissie via glas- 
vezelkabel is ongevoclig voor elektromagneti- 
sche storingen en er is geen overspraak van 
naastliggcnde kabels. 

Naast transmissie via gdeide wegen kennen 
we nog radiotransmissie, veelal via gerich- 
te straalzenderverbindingen en tegenwoordig 
ook via satellieten om grote afstanden te over- 
bruggen. De keuze wordt bepaald door de aan- 
schafprijs, de installatie- en onderhouds- 
kosten, de te overbruggen afstand en de 
levensdnur van het systeem (zie fig. 4), 
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Multiplexing 


In de openbare netwerken worden twee fun- 
damemeel verschillende muluplextechnieken 
tocgepast en wel Frequency Division Multi¬ 
plexing (FDM) en Time Division Multiplexing 
(TDM). 

De FDM techniek berust op de zgn. enkeU 
zijband amplitude modulalie van elke spraak- 
band op een draaggolf, waarbij de draaggol- 
ven onderling 4000 Hz uit elkaar liggen (de 
spraak bandbreedte). Hierdoor ontstaat een 
frequentiespecmrm van spraakinformatie van 
onderling naasl elkaar liggende spraakbanden. 
Bij enkelzijband amplitude modulalie worden 
de spraak frequenties simpel bij de draaggolf- 
frequentie opgeteld T dan wel er van afgetrok- 
ken. Bij bijv. een draaggolffrequentie van 108 
kHz komt de spraakband te liggen van 108 
kHz - 104 kHz. De bandbreedte van een enkele 
spraakband blijft 4000 Hz. 

DU principe kan in een aantal stappen wor¬ 
den uitgevoerd. De reeds gestapelde groepen 
kunnen op hun beurt ook weer worden gesta- 
peld. We spreken dan van hogere orde multi¬ 
plexing. De in de praktijk toegepaste stapel- 
schema’s kennen een kleinste groep van 12 ka- 
nalen en een grootste van 10 800 kanalen. De 
groepen zijn internationaal gestandaardiseerd 
door de CCITT, een overlegorgaan van PTT’s 
en fabrikanten van telefonie-apparatuur. 

Time Division Multiplexing berust op her 
bemonsteren, dat is het meten van de amplitu¬ 
de, van het spraaksignaaL Theoretisch kunnen 
we aantoncn dat we een spraak- of ander sig- 
naal volledig kunnen ovcrbrengen, indien vve 
per seconde tweemaal de bandbreedte aan 




8 bits 
011OT01 
— 01 

— 01100001 

— Oil 00000— 
— 01011111 — 

— 01011110 — 
— 01011101 — 
—01011100 — 
—0101 toil — 
—01011010 — 


-M- 

125nsec 



monsters van het signaal oversturen. Voor de 
spraakband met een bandbreedte van 4000 Hz 
moeten we dus per seconde 8000 keer bemon- 
steren. leder monster w f ordt gecodeerd in een 
pulstrein van I byte (dit zijn 8 bits = binaire 
elementen). Hiertoe bepalen we de amplitude 
van het spraaksignaal in 256 (2*) niveaus, 
waarbij deze niveaus zodanig zijn gekozen, dat 
deze discretisering een te verwaarlozen afwij- 



Links Het woord 'Philips' in anaioge 
en in digitate voim Voordelen van di* 
gitale signalen zijn o.a. het feil dat 
computers ook digitaal werken, ruis 
In het signaal gemakkelijker gefilterd 
kan worden, digits I e signalen beter 
varwerkt kunnen worden door juist 
het verschil lussen aan' en uit’ 



























aJXU , m. 

01100011 


0101 H11 


hjxixl. 


01011110 


D l 


E h 


01011101 


n m m. 

01011011 


01011010 


m ., m 


JZL.OJT 


c tot 30 — 


Fig. 5, Bij digiialisering van sen analoog signaal wor- 
den monsters van hot signaal gecodeerd in een 8 bits 
binaire code Aan ieder niveau van bet signaal word! 
een code toegekend. Dit signaai word! om de 125 
^tsec bemonsierd, wat dus een code van 8 bits (puls- 
treintje) geeft. Bij TDM worden deze pulstreintjes van 
verschillende signaler! achter elkaar gezet (in de fi- 
guur rechts 30 signalen: le orde multiplex). 


king geeft van het oorspronkelijk signaal Uil- 
gaande van het aantal monsters van 8000 per 
seeonde en het aantal bits van 8 per monster 
volgt digit ale signaalsnelheid van 64 000 bits 
per seconds (64 kbit $ f ), Dit beet Pulse Code 
Modulatic (PCM). 

De PCM teehniek maakt gebruik van digita¬ 
te signalen, terwijl de FDM teehniek analoge 
signalen gebruikt. Het analoge signaal is een 
eontinu signaal, waarbij de informatie geeo- 
deerd is in de amplitude van het signaal Het 
digit ale signaal daarentegen is een puls t rein, 
een blokgolf. De informatie is nu bcsloten in 
de vasigestelde niveaus waartussen de blok- 
golfamplitude zich kan bewegen. Binairc sys- 
temen hebben twee niveaus, bijv. aan en uit 
(- 0 niveau), ternaire systemen hebben drie 
niveaus (bijv. +6 V, 0 V, -6 V). Het ternaire 
systeem word! bijvoorbeeld toegepast op eoax- 
kabel Door namelijk elke4 bits van de binaire 
pulstrein om te zetten in 3 ternaire elemcntcn 
vergroten w r e de pulsduur van de blokgolf met 
4/3, waardoor de herkentiing en regenerate in 
de vers ter kers gemakkelijker wordt. 


Door stapelen bij de TDM teehniek kan de 
tijd tussen de monsters van een kanaal opge- 
vuld worden met de monsters van andere ka- 
nalen (zie fig, 5). Evenals bij FDM worden ook 
bij TDM in opeenvoigendc ordes groepen van 
kanalen weer gestapeld door tussenvoeging 
van groepen in de tijd, Dit kan door de tijds- 
duur van iedere puls op een niveau steeds kor- 
ter te maken. Als gevolg hiervan moet de ont- 
vangstapparatuur dan ook steeds kortere pul- 
sen correct kunnen herkennen* 

De multiplex ordes in Europa staan in label 
3. We zien hierbij meteen, clat elk hogere orde 
systeem meer bits s 1 verstuurd dan 4x de lage- 
re orde. Deze bits worden weer toegevoegd, 
zoals in de eerste groep de 2 extra kanalen voor 
synchronisatie- en signaleringsfuncties. 

Beide technieken worden in openbare net- 
werken gebruikt. De TDM teehniek zal op den 
duur de FDM teehniek verdringen, omdat bij 
TDM de informatie bij elke versterkingstrap 
geregenereerd kan worden, waarbij de ruis die 
onderweg opgepikt is steeds weer geelimineerd 
kan worden. Bij FDM wordl echter hehalve 
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Boven: Deze chip maakl onderdeel uit van een moderns 
huisteleforuecentrale. Geintegreerde sc hakel ingen heb- 
ben hier mogelijkheden vergroot en snelheid en gemak 
verhoogd 


Rechts: De ontvanger voor sen 140 mbits' T opltsch trans- 
mi ssiesysteem. In dit systeem word! het optisch signaal 
vaniiil de glasvezel omgezm in een elekfrrsch signaal. 


TABEL 3. Multiplex ordes in Europa. 


1e orde: 30 kanaien spraak + 2 kanafen voor synchro nisalie en sign ale ring = 
32 x 64 kbits -1 = 2048 kbits -1 



2e orde: 4 x le orde 

= 6448 kbits- 

120 spraakkanalen 

3e orde: 4 x 2e orde 

= 34368 kbits- 1 

: 480 spraakkanalen 

4e orde: 4 x 3e orde 

- 139264 kbits 1 

: 1920 spraak kan ale n 

5e orde: 4 x 4e orde 

- 564992 kbits* 1 

: 7680 spraakkanalen 
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het signaal ook de ruis meeversterkL Dit bete- 
kem s dal hoc groter de afstand en het aantal 
versterkers, hoe meer ruis zal ontstaan. 

Om dit multiplexinggededte af te shiiten 
vergelijken we enkele toepassingen in de prak- 
tijk. FDM heeft als grootste multiplexer cen 
60 MHz systeem voor 10 800 telefoonkanalen 
of 6 TV-kanalen te gebruiken met cen coaxiale 
kabel. 

Bi] de TDM multiplexersystemen vinden we 
een 2048 kbit S' J systeem (du.$ voor 30 kana- 
len) dal gebruikt kan worden op ecu reeds aam 
wezig aderpaar. Dit is een typische bandver- 
bred logs toe passing* die vroeger met FDM 
tedinieken ook toegepast werd om de capaci- 
teit van aanwezige aderparen te verhogen. 


Verder zien we dat veel 139 264 kbit s-> sys- 
temen (1920 kanalen) toegepast worden* om- 
dat deze groepering goed aansluit op de 
modernste comp merges tuurde digitale tele- 
fooncemrales, Bovendien zijn deze systemen 
zo om warpers* dat ze toegepast kunnen wor¬ 
den op coaxiale kabels* die oorspronkelijk al 
voor FDM systemen waren aangelegd. 

Ten si one wordi alleen de TDM techniek ge¬ 
bruikt voor transmissie via optische glasvezel- 
kabel, omdat licht beter te moduieren is in een 
pulstrein dan via amplitude modulatie. De 
eerste optische verbindingen in Nederland zul- 
len volgend jaar worden aangelegd. Er was 
overigens reeds een proerverbinding in 1979 op 
het traject Helmond-Eindhoven, 
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Integrally van netwerken 

Tot nu Loe hebben we de nctwerkbestandde- 
len voor telefonie, telex cn datatransmissie te 
zamen bekeken. Daarbij is gebleken dat deze 
netwerken wat struciuur betreft met elkaar 
overcenkomcn, Bovendien hebben wc gezien 
dat ook de spraak binair geeodeerd kan wor- 
den (PCM). Daarom is men bezig netwerken te 
ontwikkden waarbij al deze diensten ge'mte- 
greerd worden (ISDN). Hienoe wordt in eerste 
instant ie uitgegaan van hel telefonienetwerk, 
omdat dit al het meest verspreid is cn de 
m ees te abonnees bee ft. 

Vooruitlopend hierop zicn we bijvoorbeeld 
een Teletex service ontstaan die in wezen een 
verbeterde Telex service over het telefoonnet 
is. De verbetering bestaat alleen nog maar uit 
de geheugenfacilileiten die de terminal levert 
met een uitgebreidere karaktersei eji de hogere 
transmissiesnelheid van 1200 tot 2400 baud 
over de telefoonlijn, in verge! ijking met de 50 
baud voor telex. De echte voordelen kunnen 
pas bcreiki worden aU het telefonienetwerk 
wordt aangepast. Deze verbetering is bijv. het 
telefonienetwerk uitvoeren met glasvezelka- 
bels; dit za! wel een gigantisch karwei zijn. 
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Spraak kan binair worden gecodeerd (PCM) 
en kan aJs digiiaal signaal verstuurd worden. 
Bij een analogs tclefooncentrale wordi hel di¬ 
gitals signaal cerst weer omgezet in bet oor- 
spronkelijke analogs signaal opdat de centrals 
de abonneesignalering kan herkcnncn voor 
zijn schakelfimctie. fndien de doorgaande ver- 
binding weer digitaal is dan moet het signaal 
weer omgezet (geconvergeerd) worden in een 
digitaal signaal. Om deze dubbele convcrsie te 
voorkomen is men bezig digitale telefooncen- 
trales in gebruik te nemen. Deze centrales kuli¬ 
nen de signaleringsmformatie nit list digitale 
signaal halen. De eerste roepassingen zijn 
vooralsnog op de hogere niveaus in het net- 
werk en vaak zclfs als extra maasnetwerk op 
zo'n niveau. 

Aangezien het digitale telefoonsignaal werkt 
met een transmissiesnelheid van 64 kbit s l zal 
het duidclijk zijn dat pas als deze digitalisering 
geheel is doorgevoerd, we ten voile de voorde- 
len van deze digitale technieken kunnen ge- 
bruiken. 


En als we dan elke abonnee op een coaxiale 
of optische kabel, welke transmissiesnelheid 
geven we hem dan? 64 kbits 1 is weliswaar 
voldoende voor spraak maar de kabel werkt in 
de ordc van Mbit s 1 en zou dan ook kabel- 
televisie en kabelradio kunnen verzorgen. Nog 
afgezien van services als Viditel, Teletex, Tele¬ 
text en Videoconferencing die alls bij hogere 
transmissiesnelhedcn gcbaat zullen zijn. 

Het is overigens opvallend dat de nieuwste 
ontwikkelingen wat openbare diensten betreft 
zich voornamelijk richten op het leveren van 
completere communicatiesystemen, En vvel 
comm unicat ie zoals we die in het begin gedefi- 
nieerd hebben; het verzendcn van een bericht 
en de controls of en hoe hel bericht is overge- 
komen* Teletex doet dit door ten opzichte van 
Telex een uitgebreidere set lettertekens en in¬ 
ter pu net ietekens te leveren, naast de al ge- 
noemde verhoogde transmissiesnelheid. Bij 
Videoconferencing lenslotte, zien we dat het 
menselijke beeld kennelijk vrij essentteel is in 
de communicatie. 


Linksboven: Mm ingang van volgend jaar zal ook in Ne¬ 
derland Teletex worden ingevoerd. De Teletex d ten si 
biedt de gebruiker vela voordeten boven de tel exservice. 
Bijv, lekstverwerkingsfaciliteiten op de terminal, een uil- 
gebrerde karakterset [246) en hoge transmissiesnelheid 
[2400 baud) 

Links: Een van de loekomstmogelijkheden is het overzert- 
den van een tekst of een figuur die met een soort pen op 
een vlakke plaat geschreven of getekend wordt. Via het 
piezo-principe wordt dit beeld op een TV-scherm ge- 
bracht. zowel aan de zander- als aan de ontvangslkant 


Brimvermcldinn illuslraties 

Pers en Publiritdtsdicttft PTT, ’s-Gravenhage: pag. 660, 
Siemens AG, Mu no hen: pag. 666-667, 

Dc overige feta’s /ijn afkomstig van Philip. 1 ; 1 Telecom muni- 
cat ie Industrie B.V. t Hilversum. 
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Ons gedrag wordt sterk bepaald 
door 24-uursritmen. Zij geven aan 
wanneer wij actief zijn en wanneer 
we gaan si ape n. Dag na dag 
passen zij de werking van ons 
lichaam aan de steeds wissefende 
omstandigheden van het ons 
omringende milieu aan. Hierdoor 
kunnen wij in harmonie leven met 
de ritmen in de natuur; de ritmen 
van dag en nacht, van zomer en 
winter. 

Maar wat gebeurt er wanneer deze 
relatie tussen mens en omgeving 
wordt veranderd? In dit artikel 
wordt besproken wat de gevolgen 
zijn van bijv. transatlantische 

_ vluchten en nachtdiensten voor het 

tunctioneren van de bioiogische 
11 m processen in ons lichaam. 

BIOLOCISCHE 

KLOK 

Ritmen in de mens 


Allerhande parameters in het lichaam varieren Vol¬ 
ga ns een cydisch verloop Een aantal daarvan Kun¬ 
nen via eleklroden gemeten worden en dan continu 
gevoEgd. Dit kan dan inzicht geven in bijv, het me¬ 
chanisms van de slaap, 

W.J. Rretveld 

Laboratorium voor Fysiofogie 
Rijksuniversiteit Leiden 
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De biologische klok 


Zo’n 4-5 miljard jaar geledeti ontwikkelde 
het eersre primiiieve leven zich uit de ingre- 
diemen van een soon oersoep en evolueerde 
het onder invloed van het omringende milieu 
tot he! huidige planten- en dierenrijk, Het 
astronomischc gegeven van een roterende pla- 
neet die te zamen met haar maan cirkelt rond 
een ster, de zon, veroorzaakt in het milieu 
naas! tal van onvoorspelbare ook een reeks 
voorspelbare veranderingen. De wisselingen 
van dag en nacht, van getij den en van seizoe- 
nen zijn terugkerende fenomenen die hun 
slempel hebben gedrukt op de levende orga- 
nismen sinds hun eerste bestaan in de oertijd, 

Wil het organisme in leven biijven zal het 
lalloze processen in zijn lichaam flexibel moe- 
ten kunnen regelen en bijstellen naargelang 
zijn behoeften en zijn omgeving. Het heeft dus 
zin orn het even regeltechnisch le bekijken. 
Het organisme wordt regeltechnisch vaak ge- 
zien als een open dynamisch systeem waarin 
voortdurend een uitwisseling van materie en 
energie met het omringende milieu plants- 
vindt. Het instandhouden van een dergelijk 
systeem vereist continue aanpassingen in mate- 
riele samenstelling en energiebalans, die wor- 
den uitgevoerd met behulp van lalloze terug- 
koppetingsmechanismen. De relatie organis- 
me-milieu wordt een gestabiliseerd, zelfreguie- 
rend systeem. 

De beroemde fysioloog Claude Bernard be- 
schrijft een aamal mechanismen waardoor het 
'milieu interieur\ dat eike levende cel binnen 
in het lichaam omringt, zo constant moge- 
lijk gehouden wordt: het concept van de ho- 
moiosiase, Toch blijkt — en in feite is dat 
niet zo verwonderlijk - dat het hicr in wezen 
gaat oni het constant houden van een gem id- 
deld niveau waaromheen de verschillende le- 
vensfunettes kunnen schommelen. En het is 
juisl in deze schommelingen dat we de ritmen 
van de natuur terugvinden: dc ritmen die syn¬ 
ch roon lopen met de dag-nachl wisselingen, 
met de stand van de maan ten opzichte van dc 
zon (getijden) en met de seizoensfluetuaties, 
waaraan men de naam biologische ritmen 
heeft gegeven, 

Dagdieren zijn aetief in licht en slapen tij- 
dens donker, nachtdieren docn het tegenover- 
gestelde. Tweemaal per maand, bij springdj, 
komen in het waddengebied rond Helgoland 





bij eb de larven van het nietige dansmugje Qu¬ 
mo {Ciunio martnus) boven water. In korte 
tijd ontwikkelen zij zich tot een volwassen 
mug, paren, leggen eieren en sterven uiteinde- 
lijk als dc vloed opkomt, In het najaar trek ken 
tal van vogels naar wannerc streken van waar- 
ult zij in het vo or jaar terugkeren. 

Belangrijk bij al deze voorbeelden is dat de 
schommeling, het ritme, ook aanwezig is on¬ 
der constante omgevingseondities. Wannccr 
de plant of het dier geisoleerd is van de directc 
efleeter! van de omringende natuur, gedragen 
zij zich toch of er nog steeds dag en nacht, ge¬ 
tijden, seizoenen, enz. zijn. De ritmen zijn en- 
dogeen , met andere woorden zij ontstaan in 
het organisme zclf en worden niei door de oin- 
geving opgclegd, Onder constante laborato- 
riumcondities ontpoppen de larven van Ciunio 
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Boverr Verza me lends zwaluwen vertellen ons dal de 
herfst kornt, maar wie vertelt hei de zwaluwen? Alle leven- 
de wezens t>lijken een reeks ingebouwde k I ok ken te heb- 
ben, die hen de kans geven naluurlijke ritmen optimaalte 
benutten (springtij) of le anticiperen (de winter). 


Boven: Fig 1. Heel wat fysische en chenmsche para¬ 
meters (hier in de urine) In het menseJijk lichaam schom- 
meien cydisch rand een evenwichtsniveau, waarbij zij ge- 
koppeld zijn aan natuurlijke ritmen als de dag-nacht wis- 
seling en de seizoenen 


marinus zich inderdaad nog steeds met inter- 
vallen van circa 15 dagen. 

Het fek dat de ritmen endogeen zijn impli- 
ceert niet dat him periode altijd overeenkomt 
met dc periode van him geofysische tegenhan¬ 
ger. In werkelijkheid wijken de ritmen daar- 
van enigszins af maar worden zij door de syn- 
chronisatiesignalen uit het milieu (Zeitgebers) 
exact bijgesteld. We noemen dat eeh geentrai- 
neerd ritme. 

Met uitzondering wellicht van de prokaryo- 
ten (eenceiligen zonder cel kern) komen de bio- 
logische ritmen in het gehele planten- en 
dierenrijk voor, van de eeiwoudige eenceiligen 
tot de uiterst gecompliceerde mnlticellulaire 
primaten, waaronder de mens, Ritmen zijn op 
vrijwel elk niveau aanwezig, in cellen, weef- 
sels, organen en complexe stuursystemen, ge- 


ordend volgens een hierarehisch principe. Het 
zijn deze ritmen die het organisme in staat stel- 
len te anticiperen op hetgeen komen gaat in het 
milieu, de nacht of de dag, de winter of de 
zomer. 

Endogene 24-uursritmen 

Veel onderzoek is gedaan naar de 24-uurs- 
of circadiane ritmen (circa = omstreeks en 
dies — dag) + Evenals dat bij andere gewervel- 
den het geval is, zien we dat er bij de mens 
nauwelijks een weefsel of functie is te vinden 
waarin geen 24-uursritme aantoonbaar is (zie 
fig. l) t soms een ritme met grote amplitude 
(plasmacortisol met een toe- en afname van 
circa 200 procent ten opzichte van de gemid- 
delde waardc), maar ook ritmen met schom- 
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melingen die slechts ecn paar procent bedragen 
(een aantal prestatiematen zoais visuele reac- 
tiesnelheid, grijpkraeht* rekenprestatie). 

In hoeverre worden deze ritmen nu geheel of 
slechts gedeeltelijk veroorzaakt door de slaap- 
waakafwisseling? Melingen van de lichaams- 
temperatuur bij mensen aan wie de slaap 
wordl onthouden laten zien dat, hoewel in het 
algemeen de amplitude van de temperatuurs- 
fluctuatie enigszins afneemt, het rinne erin 
blij Tl bestaan, wat crop duidt dal het ritme 
voor een deel onafhankelijk is van het slapen* 

Een aantal belangrijke eigensehappen van 
de 24-uursntmen worden bij de mensen bestir 
deerd tijdens zogeheten isolatie-experimenten. 
Proefpersonen leven gedurende enkele vveken 
of maanden in grotten, ondergrondse bunkers 
of apparternemen die volledig van de buitem 
wcreld zijn gel so lee rd. Met behulp van meet- 
apparatuur wordt hun liehaamstemperatuur 
voortdurend geregUtreerd, Spcciale polsmoni- 
tors meten de lichamelijke activiteit en soms 
wordt ook de elektrische hersenactiviieil 
(EEG) opgenomen. Overdag voeren de proef- 
personen prestatietaken uit en op regel matige 
tijden worden bloed- en urinemonsters geno- 
men. De proefpersonen maken hun eigen 
maaltijden klaar cn zijn tussendoor bezig met 
lezen cn schrijven. 

Bij nadere bestudering van de meetgegevens 
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valt op dat de proefpersoneo na korte tijd 
elke dag *s avonds war later naar bed gaan en 

ochtends wat later opstaan (zie fig. 2). Hun 
rit me gaat een periode vertonen van meer dan 
24 uur* bet ritme wordt freerunning (vrij- 
lopend). Opmerkelijk is dal in deze simatie de 
periode wcinig verschtlt van persoon tot per- 
soon en bovendien vrij weinig afhankelijk 
blijkt te zijn van de orngevingsomstandighe- 
den. Coniinu Ucht of continu donker en licha- 
melijke inspanning hebben in bet algemeen een 
uiterst minieme invloed op de periode. 

Echter wanneer de proefpersonen in hun 
isolatieruimtes hun licht-donker cyclus zelf 
mogen kiezen zien we de periode enigszins toe- 
nemen, het ritme wordt trager. Opvallend 
daarbij is dat de interne tijdsindeling van zo’n 
freerunning circadiaan systeem verschiU van 
die van een geentraineerd systeem. Bovendien 
gaan verschillende ritmen bij freerunning een 
verschiiiende frequence vertonen. 

Hieruk volgt dat aan de activiteitsfluctaties 
en de andere ritmen van het Iichaam geen een- 
voudig principe van oorzaak en gevolg ten 
grondslag ligt maar dat zij waarschijnlijk ieder 
een eigen klok volgen, Zij zijn dus waarschijn¬ 
lijk gekoppeld aan meerdere ritmegenerato- 
ren: zgn. dreadiane osdllatoren die kenneltjk 
hun onderlingc faserelaties kunnen veranderen 
volgens de uitwendige omstandigheden. 


- Tijd (uren) 


20 - 


Linksboven: In deze llaliaanse gevangenis voor lerro- 
risten waren de gevangenen compleet geisoleerd van de 
dag-nacht wisseling burten, Klachten over het 'onmense- 
lijk 1 karakter bidder lot de sluiting ©rvan. 

Links: Fig. 2. De Interne ritmen van twee proefpersonen 
die in een isoleerkamer onder constant© en dezelfde con- 
dities leefden, Zij kregen geen licht-donker afwisseling en 
ulteraard ook geen horloge of andere externe bronnen 
van tijdsignalen Hun interne klokken konden dus niet 
meer gelijkgezef worden en gingen hun eigen ritme vol¬ 
gen, ze werden freerunning. In d© grafiek zijn de ritmen 
voor activiteit en rust (gekleurde balkjes) en de maxima 
en minima (pijlpunten) van het temperatuurritme aange- 
geven. Qpeenvolgende 'dagen 1 zijn onder elkaar weerge- 
geven In hei begin synch roniserert be id© ritmen zich aan 
elkaar. Bij de eerste persoon ontkoppelen zij na lwee we- 
ken, waartoij het temperatuurritme een 'dag' van 25,1 uur 
gaat volgen en het activiteitsritme van 33,4 uur. De twee- 
de persoon desynchroniseert na 18 dagen. Zijn tempera- 
tuurritme krijgt een circadiane periode van 25,0 uur, zijn 
activiteftsritme van 16,8 uur. 
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Zeitgebers 

Onder normale omstandigheden wordeo cir- 
cadiane ritmen aan de 24-uursperiode gekop- 
peld door period ieke orn gev i ng s facto re n, de 
Zeitgebers of synchromsatoreti. Voor de 
meeste dieren is de licht-donker afwisseiing 
een van de meest krachtige Zeitgebers. Bij 
mensen ligt dat gecompliceerder, Zolang zij 
tijdens isolatieproeven kunnen bcschikken 
over een leesiamp die zij naar believen kunnen 
gebruiken, vertonen zij een freerunning rkrne, 
ook indien hun kamer een van buitenaf gccon- 
troleerde licht-donker afwisseiing heeft. Dit 
heeft als gevolg dat zij op sommige dagen le- 
zen tijdens ‘donker’ en slapen in een helver- 
licht vertrek. 

Pas wanneer door de proefpersoon aan de 
licht-donker afwisseiing een bepaalde waarde 


— Tijd (uur) 

12 24 12 24 12 24 12 24 12 


wordt toegekend werkt deze synch roniserend. 
Door bijv. op bet moment van lichtwisseling 
een gongslag te laten horen als signaal voor het 
verzamelen van urine, gaat zo*n ‘verrijkte* 
licht-donker afwisseiing als Zeitgeber functio- 
neren. Het wordt dan zelfs mogdijk om de rit¬ 
men te entraineren aan andere perioden dan 24 
uren (zie fig. 3). Wanneer de periode echter 
kortcr dan 23 of langer dan 28 uur wordt, 
treedt er in het algemeen freerunning op. 

Ontsfaan en veroudering van rilmen 

Zijn biologische ritmen aangeboren of ont- 
wikkelen zij ztch eerst nadat het organisms 
enige tijd in het milieu heeft doorgebracht? Uil 
dierexperimenten waarbij muizen gedurende 
vele generates onder constante omstandighe¬ 
den werden gehouden, is gebleken dat het ver- 


Bovert; Een slaap-polygratis opsteiiing. Tijdens de slaap 
wordsn via eleklroden verschillende parameters geme- 
ten. Naast uiteraard gegevens over de siaap en het dro- 
men, kunnen we zo ook ciroadiane gegevens verkrijgen. 

Links: Fig. 3. Activiteits- en temperatuurrilme van een 
proefpersoon in een i solatia kamer met licht-donker wisso- 
ling. De proefpersoon had een leesiamp ter beschikking 
en kreeg gongsignalen als Zeitgebers. Bij een hem opge- 
drongen dag van 25 ,7 uur blijven zijn ritmen geentrai¬ 
nees Bij eer dag van 22,7 uur vofgt htj echter niet meer 
en gaat over op een freerunning ritme van 25,2 uur. 
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mogen lot een circadiane ritmiek erfelijk is 
vastgelegd, 

Bij de mens gelden wat dit bet reft twee alge- 
mcne principes. He! ene is dal de verschillende 
rumen op verschillende tijdslippen na de ge- 
boorte ontstaan, en het andere dal de meeste 
van deze ritmen een rijpmgsproces lijken door 
le maken. Van aritmie gaan we via een 24- 
uurs-ritme naar het geentraineerdc ritme, Be- 
kend is de evolutie in het slaapritme en voe- 
dingsritme van pasgeboren babies (zie fig, 4), 
Pas tijdens het 2e jaar ontwikkelt er zich een 
ritme in de concern ratie van bijniersteroiden in 
het plasma. 

Maar ook bmnen eenzelfde orgaan zijn er 
verschillen in rijping aanwezig, bijv. bij de 
nier. Tussen de zesde en de zestiende week na 
de geboorte orustaat er een ritme in de totale 
urineproduktie, zoals ook het geval is voor 



— TTjd (our) 



Seven: Om met afleen Ujdens de strap te kunnen meten 
zijn er ook draagbare toestelletjes die overdag meegedra¬ 
ge n kunnen warden. 

Links: Fig. 4 De ontwikkefing van het slaap-waak ritme 
van een baby. De zwarte lijnen geven slaaptijden weer, 
gedurende de witte gebieden was het kind wakker. Van 
aritmie gaan we via een poiyfasisch ritme naar een ge- 
eniraineerd ritme (vanaf 4 maand), 


de natrium-, kalium- en ureumuitscheiding, 
Daarentegen zijn dc fosfaat- en chlooruitschei- 
dingsritmen pas na vier tot vijf maanden meet- 
baar. 

Naast het zich ontwikkelen van een 24-uurs- 
periodidteit neemt ook de amplitude van de 
ritmen tijdens rijping toe. In het algemeen 
blijft de gemiddelde waarde gelijk maar wor- 
den de piekcn en dalen rond dit gemiddelde 
meer uitgesproken. 

Tijdens veroudering verandert het ritme op- 
nieuw. Evenals bij de ontwikkeling ervan zien 
we ook nu dat er veranderingen optreden in de 
amplitude van de ritmen. Sommige ritmen 
vlakken geleidelijk af (kaliumuitscheiding, 
groeihormoon- en geslachtshormoortspiegels), 
en kunnen zelfs geheel verdwijnen, Andere rit¬ 
men blijven echter tot op hoge leeftijd, zelfs 
bij dementerende patienien, onverminderd 
aanwezig (plasmacortison). 
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Na een lange vlucht 
voelen we ons ka- 
terig en uitgeput, 
meer dan de ver- 
moeienissen van de 
reis laten verwach- 
ten. Dat is te wijlen 
aar he! verschil tus- 
sen onze interne tijd 
en de reele tijd- Kof- 
He maaki dat vaak 
nog erger 


De Iransallantische kaler 

Sinds de uitvinding van het kunstlicht en de 
ontwikkeling van de luchtvaarl is de mens met 
meer gebonden aan de ritmen in zijn onige- 
ving. Hij kan nu tijdens de nachtelijke uren ac- 
tief blijven, hetgeen uiteindelijk geleid heeft 
tot de ontwikkeling van ploegendiemten, 
Daarnaast kunnen heden ten dage supersnelle 
jets talloze passagiers binnen korte tijd over 
grote a 1st and verplaatsen, waardoor er abrup- 
le verschuivingen in omgevingstijd gaan optre- 
den, Hierdoor omstaat een beeld dat bekend 
staat als de * jet-lag’, de iransatlantische kater. 

Hoewel het ziektebeeid van persoon tot per- 
soon verschillend is, zijn er loch een aamal al- 
gemene verschijnsden* De mensen zijn bij 
aankomst moe, hebben een gevoel van algeme- 
ne malaise, slapen slecht of in het geheel niet 
en krijgen maag~ en dannklachren. Aandaeht 
en coneentratievermogen zijn slecht en vaak 
vertonen zij, vooral na een oostwaartse vlucht, 
tekencn van zwaarmoedigheid, Na een aamal 
dagen verminderen de klachten en globaal na 
een week is de iransatlantische reiziger aange- 
past aan het nieuwe tijdsehema. 

Een biologische verklaring van het beeld 
wordt bemoeilijkt doordat een aamal aspecien 
door elkaar been Joopt, Allereersi is er de fy- 
sieke vermoeidheid en stress van de reis zelf, 
daarnaast de veranderde uitwendigc tijdsigna- 


lering en tens lot te is er de in het organisms ver- 
stoorde circadiane organisatie. 

Na zo'n vlucht is de slaap niet alleen veran- 
derd van tijdstip maar ook van aard, Analyse 
van de elektrische hersenactiviteit laat zien dat 
de slaapstadia ontregeld zijn, Neemt normaal 
de duur van droomslaap toe naarmatc de 
nacht verstrijkt, na een iransatlantische vlucht 
is een aanzienlijk deel van deze droomslaap 
aanwezig juist aan het begin van de nacht. 

Naast het pure slaaptekort zijn ook de bio- 
logisehe ritmen in ons lichaam ontregeld* Na 
een iransatlantische vlucht duurt het 7 tot 8 
dagen voordat het lichaamstemperatuur-ritme 
zich heeft ingest eld op het nieuwe tijdsehema. 
Tijdens deze ‘aanpassingsfase* ziet men soms 
het ritme onregelmatig worden, of bifasisch 
met een piek op het oude maximum en een 
tweede op het nieuwe, maar soms ook volledig 
verdwijnen. Eenzelfde ontregeld gedrag ziet 
men ook voor het prestatievermogen. A lie ta¬ 
ken die parallel aan het ritme van de li- 
chaamstemperatuur lopen worden blijkbaar 
op een vergelijkbare wijze ontregeld, 

Dat deze effecten worden veroorzaakt door 
de verandering in synchronisatiesignalen van 
de nieuwe omgevmg en niet volledig te wijten 
zijn aan de invloed van stress, wordt aanneme- 
lijk wanneer de vluchten worden gesimuleerd 
in expenmen lele isolatie, waarbij de stress- 
factor voor de proefpersonen in het algemeen 
tninimaal of afwezig blijkt te zijn. Ook waren 
in het geval van noord-zmd vluchten {binnen 
een tijdzone) de nadelige effecten na een dag 
verdwenen, in tegenstelling tot vluchten waar- 
bij meerdere lijdzones werden gepasseerd, 

Gevolgen 

Wat is het gevolg van jet-lag voor de gehelc 
circadiane organisatie, voor het ingewikkelde 
samenspel van de talloze individuele ritmen? 
Sommige ritmen gaan vertragen, andere juist 
versnellen otn zich aan het nieuwe tijdsehema 
aan te kunnen passen. De grootte van de 
sehommeling in lichaamstemperatuur blijkt 
een redelijk bet rouw bare maat voor een voor- 
spelling over dc aanpassmgssnelheid, Het is 
alsof de amplitude van een dreadiaan ritme de 
mate van stabilileit aangeeft van iemands cir¬ 
cadiane sysieem. 

Kennelijk is het circadiane systeem van som¬ 
mige mensen minder gevoelig voor een ontre- 
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gding dan dat van anderen. Zo zijn er aanwij- 
zingen dat met name avondmensen er minder 
gevoehg voor zijn dan ochtendmensen. In 
ieder geval worden naar mate men ouder 
word! de klachten steeds sterker. 

De gevolgen van transatlantische katers lig- 
gen op een tweetal terreinen. Ten eerste is er 
her effect van de stress en slaapstoornissen. 
Door aan de hand van het logboek de slaaptij- 
den van vliegtuigbemarm ingen na te gaan 
wordt het duidelijk dat er een cumulatief 
slaaptckort ontstaat dat vooral lijkt te worden 
opgebouwd in de enkele vrije dagen tussen de 
vluchten. Ondanks het slaaptckort blijkt het 
prestatievermogen tijdens lange vluchten bij- 
zonder weinig te w r orden verstoord. Dil wordt 
toegeschreven aan het feit dat door verhoogde 
inzet het vermoeidheidseffect, in ieder geval 
Lijdelijk, kan worden gemaskeerd. Pas na een 
vlucht, wanneer aHe stress wegvalt, wordt het 
duidelijk dat het prestatievermogen daadwer- 
kelijk is verminderd. 
































Links en onder: Als we a I s nachts vertrekken is cnze 
weersiand aE sen stuk minder, Alcoholische dranken en 
een overladen maag kunnen die nog verder ondermijnen 

Linksonden Fig. 5. De uurzones op aarde. Om wills van 
het inlensief verkeer houd het grootste deal van Europa 
dezelfde tijd aan. 



Aanpassing 

Niet aileen het passeren van tijdzones is be- 
langrijk, ook de richting waarin (zie fig, 5). 
Aanpassing aan een oostwaartse vlucht (dus 
naar landen wier klok vo6r staat op de onze), 
verloopt trager dan aan een westwaartse, een 
effect dat ook door Simula tie proeven be- 
vestigd wordt. Hoe komt deze asymmetric tot 
stand? Waarom is aanpassing aan tijdvertra- 
ging makkelijker dan aan tijdversndling? 

Een van de mogelijke verklaringen is dat de 
periode van het endogene ritme van de mens 
onder frccrunning condities in het algemcen 
langer dan 24 uur is, Adaptatie waarbij de fa- 
sen van het ritme clkc dag wat later moeten op- 
treden zou hierdoor gemakkelijker kunnen 
plaatsvinden. Proefdieren die een endogene 
periode van korter dan 24 uur bezitten passen 
zich inderdaad gemakkelijker aan een tijdver¬ 
snelling aan. 

De snelheid waarmee de heraanpassing tot 
stand komt vertoont duidelijke individuele 
verschillen tussen de verschillende reizigers. 
Zij is niet alleen afhankelijk van het gemeten 
ritme maar ook van de richting en het aamal 
gepasseerde tijdzones en van de sterkte van de 
in de nieuwe omgeving aanwezige synehromsa- 


Nakiur en Techniek, 5h 9 (1983} 


689 




















tiesignalen* Door optimaaJ gebruik te maken 
van aanwezige synch ronisatiesignalcn kan de 
aanpassingstijd worden bekort. 

Het beste advies voor de reiziger die zich 
snel wil aanpassen aan zijn nieuwe omgeving is 
om onmiddellijk actief te zijn tijdens de nieu- 
we dagtijd, te slapen tijdens de nieuwe nacht T 
op lokale tijdstippen de maaltijden te gebrui- 
ken en overdag te vertoeven in goed verlichte 
ruimten met een maximum aan sociaal contact 
(zie intermezzo). 


Door tal van organisaties worden Tormuies 
gehanteerd waaruit op grond van vertrektijd* 
aankomstlijd-reistijd en het aantal gepasseer- 
de tijdzones, een hersteltijd kan worden he¬ 
re kend waarbinnen door topfunctionarissen 
geen belangrijke beslissmgen mogen worden 
genomen. Hoewel deze sleutel meestal geba- 
seerd is op een analyse van het herstel van het 
temperatuursritme en bepaalde aan names aan- 
vechtbaar zijn , is het praktisch gezien toch we! 
een goed huipmiddeh 


Onder Drukte in de transilhal van sen viiegveld. Het is 
aan te raden zich meteen volgens de nieuwe tijd Le gedra- 
gen. Naarmate meer tijdzones gepasseerd ztjn zal de hen 
stelfase langer duren, hoewel niet evenredig met het aan- 
tai De adaptatie verloopt de eerste paar dagen snel near 
het gaat dan trager. De vuistregel is een dag aanpassing 
per uur tijdverschil, met sterke individual verschillen. 

Rechts: Voor sommige zakenlieden most zelfs de tijd En 
het vliegtuig nog renderen. Het gevolg is dan wel dat ze 
nadrukkelijk gesynchroniseerd blijven met de hjdzone 
van vertrek, wat de kans op een reiskater verhoogl. 
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Katermiddelen 

Ook farmacoiogisch heeft men getraehi de 
aanpassing te beinvloedem In prindpc zijn tal 
van stoffen in staat tot het opwekken van fase- 
verschuivingen, met alleen bijzondere zoals 
remmers van de eiwitsynthese (puromycinc en 
chloramphenicol) maar ook heel alledaagse 
zoals theophylline (in thee), caffeine (koffie) 
en ethanol (alcoholische dranken), 

Dit heefl dan weer geleid tot een uiterst 
complex dieetvoorschrift waarbij men uitgaat 
van de gedachte dat het toedienen van voedsel 
op een bepaald tijdstip diem als synchronisa- 
tiesignaal, dat nog ondersteund wordt door 
koffie en thee. Door tijdens het begin van de 
waakfase de maaltijd eiwitrijk te maken en 
koolhydraatrijk bij het begin van de slaapfase 
wordt volgens bepaaldc onderzoekers het re- 
ada p t a 11 ep roces vers n e I d. 

Een problccm met de meeste van deze far- 
maca is editer dat zij ten eerste verschillend in- 
werken op de rumen, dus op zich al een interne 
desynchronisalie tot stand brengen, en daar- 
naast vaak ongewcnste bijwerkingen hebbem 
Afgezien van de bovengenoemde voorschrif- 
ten is er op dit moment nog geen duidelijk 
‘anti-lag voorschrift* voorhanden. 
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Om tochnische redonen, zeals het feit dat een hoogoven 
niet stilgelegd kan warden, of om maatschappelijke rede- 
nen, zoals de nqod aan snelJe postbeatelling, gaan sqitv 
mige bedrijven dag en nacht door, Voor de werknemers 
betekent dat een werkcycEus die niet overeenstemt met 
hur normal© circadian© cyctus. 


Uit dit a I lei is een reeks aanbevelingen geresul- 
teerd voor mensen met een om regeld circadiaan 
systeem, zoals na een trausallanusche rcis. Hoe- 
wel bet recepi bij de auteur gcen uit working had, 
werkt het bij een hele reeks mensen wel degclijk. 
Die aanbevelingn zijn de volgcnde: 

Wikkd de belangrijkste zaken meteen na het 
on t waken af, 

Rijd geen auto en gebruik geen werktuigen als 
u een slaperig of gedesorienteerd gevoel hebt, 

Neem uw stevjgste maallijd zo snel mogelijk 
na het ontwaken. 


INTERMEZZO 


Het NASA-recept 


Een onderzoeksgrocp van de NASA, onder 
ieiding van dr. Winget, is al een hele lijd be/ig 
met het probleem van de bioritmiek. In de ruim- 
te kem men uiteraard niet de normale dag-nachl 
afwisseling. Bovendien werken ruimtevaarders 
zo al onder extreme belasling en maakt alles wat 
him preslatievermogen nadelig bei'nvloedl de 
zaak alleen maar erger, Vandaar dat de NASA 
sterk geimeresseerd is in de biologische ritmen 
bij de mens en de nadelige effecten van hun ont- 
regeling. Het probleem zal in de toekomst aEleen 
maar belangrijker worden, a Is eens de ruim te¬ 
stations langdurig bemand zulkn warden. 
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Ploegendienst 


Veritiinder uw energie-inname lichtjes en 
overlaad uw spijsvertering niet, 

Vermijd zout, koffie, bier, wijn en sterke 
drank, cafeine kan uw prestaties wd verbete- 
ren, maar aJleen als het op een piekmonieru 
mgenomen worth, zoals op het hoogtepunt 
van uw temperatuurcyclus. 

Gebruik allecn de voorgeschreven ge- 
neesmiddelen. Amfetamines en slaappillen 
zullen u niet helpen, Zij hebben bijwerkingen 
(kater) en verstoren uw droomslaap, die u 
net nodig hebt. 



Terwijl het merendeel van het mensdom 
’s nachts slaapt en overdag actief is, werkt of 
vrije tijd heeft, is dit voor een aantal mensen 
niet het geval. Om uiteenlopcnde redenen is 15 
tot 25 procem van de werkende bevolking op 
een of and ere wijze betrokken bij het we r ken 
in ploegendiensL Zo’n dienst kan varieren in 
werkduur, in het tijdstip waarop worth ge- 
werkt (ochiend, avond of nacht) en in de fre- 
quentie van overschakeling naar een andcre 
dienst, Sommige diensten wissclen om de 1 of 
2 dagen, andere na enkele weken en weer ande- 
re zijn vrijwel invariabd. 

Toen tijdens de Eerste Wereldoorlog de 
w'apenindustrie voor het eerst op grote schaal 
naehtdiensten invoerde kwam bij de werk- 
nemers een buitengewoon hoog percentage 
maag-darmklachien voor (de kans op een 
maagzweer voor de nachiwerker was 10 maaJ 
hoger). Opvallend echter is dat sitids de jaren 
vijftig de verschillen aanzienlijk minder zijn 
geworden. Een verklaring hiervoor is een se¬ 
lect ieproees waarbij de ploegenwerker met 
klachten uit de nachtdienst verdween. 

Wanneer echter het klachtenpatroon van de- 
genen die (moeten) ophouden met naehtwerk 
wordt geanalyseerd, gaat het bee Id er gehed 
anders uitzien. Zo'n 20 procent van die men¬ 
sen heeft slaapklachien voorafgaand aan de 
nachtdienst. Tijdens de dienst kiaagt 90 pro¬ 
cent over slapeloosheid en chronische ver- 
moeidheid. In dezc groep komen 2-3 maaJ zo- 
vcel maag-darmproblemen voor dan in de con- 
trolegroep. Zweren van maag en twaalfvinge- 
rige darm en maagontsteking behoren tot de 
rneest voorkomende afwijkingen. Geen ver- 
schillcn worden gevonden in hart- en vaatziek- 
ten of neurologische afwijkingen. 

Een belangrijke oorzaak van het klachten- 
patroon ligt voor de hand. Nachtwerkers sla- 
pen overdag gemiddeld twee uur minder dan 
tijdens een dagdienst met siaap *s nachts, Niet 
alleen veroorzaakt de omgeving lawaai, maar 
bovendien zijn in veel gevallen de endogene 
biologische ritmen niet aan het nieuwe dienst- 
roosier aangepast zodat men tracht te slapen 
tijdens de normale uren van maximale waak- 
zaamheid. In hoeverre het veranderdc maal- 
tijdenpatroon en de stress verantwoorddijk 
zijn voor het ontstaan van maag-darmklachten 
is vooralsnog onduidelijk. 
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Op de vraag of het werken in ploegendienst 
op dc lange duur onschadelijk is, ook voor die 
groep welke weinig of geen klachten meldt, 
valt op dit moment geen gestaafd antwoord te 
geven. Dierexperimenteel zijn mogelijke nade- 
lige effecten op de levcnsduur beschreven; in 
hoeverre dit veralgemeend kan worden naar de 
mens is echter een open vraag. 

Wisselende dicnsten 

Belangrijker dan het feit of een dienst valt in 
de ochtend, avond of nacht, is de mate waarin 
dc dienst wisselt. Het is immers te verwachten 
dat een dienst die elke een a twee dagen wisselt 
niet of nauwelijks verandering in het circadia- 
ne systeem zal veroorzaken, zodat slechts met 
een prestatiedaling rond 3-5 uur *s nachts re- 
kening moet worden gehouden. 


Onze moderne verstedelijkte maatschappij is zo ingewik- 
keld geworden en zo onafhankelijk van de natuur dat ze 
vaak tegennatuurlijk en dehumaniserend werkt Van de 
andere zijde is moeilijk in te zien hoe ons leven zou zijn 
zonder een aantal bedrijfstakken en diensten die een cir- 
cadiane aanpassing vergen. 

Onder Fig. 6. Een aantal ritmen in het menselijk lichaam. 
Aangegeven zijn de gemiddelde maxima met hun stan- 
daardafwijking. Nachtwerk vereist dat een aantal maxima 
naar s nachts verschoven worden, maar de andere Zeit* 
gebers gaan dat tegen. 




Vitale ritmen 
Rectale temperatuur 
Hartslag 
Bloeddruk 

Prestatieritmen 

Lichaamskracht 
(Dog-hand codrdinatie 
Tijdschatting 

Bloedritmen 

Groeihormoon 

Insuline 

ACTH 

Urineritmen 

Kaliumuitscheiding 
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Diensten die een week of langer aanhouden 
zullen wel verschuivingen in de circadiane rit- 
miek kunnen veroorzaken, Met ingen van de 
lichaamstemperatuur wijzen in deze richting. 
Bij een nachtdienst van 21 aaneengesloten da- 
gen wordt er tijdens de eerste nacht geeti ver- 
schil met de voorgaande periode gezien. Daar- 
na verviaki het rilme enkele dagen. Overdag 
daalt de temperauinr, nachts treedt er een 
stijging op. Na een week is het temperatuurs- 
patroon omgekeerd. Metingen van het presta- 
tievermogen laten een vergelijkbaar beeld zicn, 
Opmerkeiijk is dal een snelle aanpassing op- 
treedt wanneer weer teruggeschakeld wordt 
naareen dagdienst. Dit speelt bijvoorbeeld een 
grote rol bij een weekdienst waarin het week- 
einde vrij is en dc in die week moeizaam opge- 
bouwde adaptatie dan in een dag weer teniet 
wordt gedaan. 
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Boven Bij de organisatie van ploegendienst wordt vooral 
rekentng gehouden met organisatorische eenvoud en ge- 
mak, veel meer dan met de biologische klok van de werk- 
nemers Vooral bij werk zoals dit. dat een voortdurende 
alertheid en concentratie vergt, is dat niet zo evident Pas 
langzaam begint men in te zien dat een chronobiologi- 
sche organisatie voordelig zou kunnen zijn voor werk' 
nemer en bedrijf. 


Rechts: Een chronobiologisch toedieningsschema kan de 
schadelijke neveneffecten van geneesmiddelen sterk ver- 
minderen We zien hier een normale dwarsgestreepte 
hartspier met mitochondria tussen de myofibrillen. Ge- 
heel rechts een hartspier met adriamycine intoxicatie De 
myofibrillen vervallen, het aantal mitochondria neemt toe 
en de mitochondria degenereren tot vacuolen (Vergro- 
ting telkens 4300 x). 


Hieruit wordt tevens het verschil tussen 
nachtdienst en reiskater duidelijk. Bij een jet- 
lag zijn alle Zeitgebers uit de omgeving in tijd 
verschoven. Bij een nachtdienst niet. Het 
slaap-waak ritme wordt weliswaar omgekeerd, 
maar alle sociale en familieritmen verlopen 
nog volgens een daarmee tegenstrijdig patroon 
(zie fig. 6). De verdeling van slaap-werk-vrije 
tijd is veranderd in slaap-vrije tijd-werk. Toch 
zijn er ondanks alles ‘tolerante ploegenwer- 
kers\ de mensen zonder klachten. Opvallend 
is dat deze groep in het algemeen ritmen met 
grote amplitude heeft. 



Werkzaamheid van geneesmiddelen 

Wanneer we ons realiseren dal opname- en 
uitscheidingsorganen zijn opgebouwd uit 
weefsels die in vorm en functie aan een ritmiek 
onderhcvig zijn, dat daarnaast celmetabo- 
Iisme, membraantransport en prikkelbaarheid 
evenmin constant zijn, is het niet moeilijk om 
in te zien dat geneesmiddelen op verschillende 
tijdstippen van de dag in werkzaamheid ver- 
schillen zullen en ook in veelal ongewenste bij- 
werkingen. Sterker nog, de ritmen in ons li- 
chaam vereisen geen gelijke, maar juist een on- 
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gelijke dosering van 5 1 of fen, a an ge past aan he! 
gevoeligheidspatroon van het doelorgaan of 
het doelweefsel. 

Lidocaine, een mid del voor plant sclijke ver- 
doving, veroorzaakt pijnloosheid waarvan de 
duiir verschillend is op versehillende tijden van 
de dag* *s Avonds laat of ’s morgens vroeg in- 
gespotcn hccft het een gemiddelde werkings- 
duur van 25 muiuten. Wanneer eenzelfde dosis 
rond drie uur's middags wordt gegeven duurt 
her 50 minuten voordat de pijngevoeligheid te- 
mgkeert. Bij een allergietest zal in de huid 
gespoten histamine ochtends een zwakkere 
reactie tcwecg brengen dan T s middags. Het 
natrium saiieylaat dat bij rheuma wordt toege- 
diend als pijnstiller, werkt langer en beter wan¬ 
neer het T s avonds wordt gegeven, Gebleken is 
dat de uitscheiding via de nier *s morgens ved 
sneller plaats vindL. 



Geneesmiddelen hebben naast de gewenste, 
00 k heel vaak ongewenste, zeifs schaddijke 
bijwerkmgen. De pijnstiller indometacine kan 
’s avonds met veel minder bijwerkingen wor- 
den toegediend. Gebleken is dat dan boven- 
dien een beiere verdding over het lichaam op- 
treedt. Bepaalde ziektebeelden zoals rheuma- 
toi'de arthritis, collageenziekten, asthma en 
leukemie vereisen langdurige toedicning van 
het bijmerschorshormoon cortisom Denietge- 
wenste renaming van de bijmerschors van de 
patient treedt aanzienlijk minder op wanneer 
het preparaat 's morgens wordt gegeven. Een 
veel gebruikt schema wordt dan tweederde tot 
driekwart van de dosis direct na het wakker 
worden en de rest vlak voor het slapen gaan. 

Nog grotere problemen zijn aanwezig bij cy- 
tostatica, stoffen die bij Ranker worden gege¬ 
ven teneinde de celgroei te r cm men. Ernst ige 
beschadigingen van nieren, hart en beenmerg 
worden als bijwerkingen gezien. Ook hier 
blijkt een juiste timing belangrijk. Patienten 
die behandeld worden volgens een ‘chronobio- 
logisch 1 schema geven een aanzienlijk langere 
overlcvingsduur te zien dan vergelijkbare groe- 
pen die in het verleden volgens de klassieke 
toediening werden behandeld. 

In dit verband valt er tenslotte nog een fasci- 
nerend dierexperiment te vermelden. Zwange- 
re muizen en ratten die warden ingespoten met 
een middcl waarvan bekend was dat het aange- 
boren af'wijk ingen veroorzaakt blijken gezon- 
dc j on gen te krijgen wanneer het mid del word! 
ingespoten aan het begin van de activiteitsfase, 
Wanneer het eehier wordt gegeven aan het be¬ 
gin van de rustfase komen er uitsluitend mis- 
vormde jongen ter wereld* 
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Op deze foto is het microfilament-cytoskelet 
van een cel zichtbaar gemaaki in de 
fluorescentiemicroscoop Het cytoskelet 
speell niet alleen een belangnjke rol bij de 
instandhouding van de celvorm, maar oak bij 
de coordinate van bewegingen van de cek 








HET 

CYTOSKELET 

Chassis en motor voor de cel 

fn bijna iedere kernhoudende cel 
zitten vezelstructuren waarvan de 
eiwitsamenstelling vrij recent is 
vastgesteld. Deze vezels kunnen in 
vier groepen worden onderverdeeld; 
de microfilamenten, de inter- 
mediaire filamenten, de micro- 
trabeculae en de microtubuli. Deze 
vezelstructuren worden ook wet 
‘cytoskelet’ genoemd en bepalen 
onder meer de vorm van de cel en 
spelen een rol bij bewegingen in de 
cel. Bij bepaalde ziektes treden 
veranderingen op in dit cytoskelet. 

Verder kan het bepalen van de 
aard van intermediaire filamenten in 
een bepaald weefseltype gebruikt 
worden bij de diagnose van kanker, 
of bij het vaststellen van bepaalde 
ziektes, zoals de ziekte van 
Alzheimer die tot dementie en 
uiteindelijk de dood leidt. 


Frans C,S, Ramaekers 

Afdeling Pathotogiscfte Anatonve 
Katholieke UniversiWt Nijmegen 



Inleiding 


Tot voor kort dacht men dat de cel een soort 
zakje was, bestaande nit de cdmembraan, met 
daarin hei celsap (cytoplasma), een ongestruc- 
lureerde vloeisiof waariti ailerlei celorganellen 
in principe vrijelijk konden bewegen. Recent 
onderzoek heeft echter in kernhoudende 
(cukaryodsche) cellen een netwerk van eiwit- 
vezels aangetoond, die een organiserende 
functre lijken te hebben. Deze vezeistructuren 
(filamenten) worden het ‘cytoskelef genoemd* 
Naast een mogelijke functie bij het instand- 
honden van de vorm van de cel en het op him 
plaats houden van celorganellen, zijn deze ve- 
zels (of tenminste een gedeelte ervan) ook be- 
trokken by bewegingsprocessen die zich in de 
cel afspeleti. Denk bijvoorbeeld maar eens aan 
de bewegingen die in een cel plaatsvinden ge- 
durende de celdeling, of aan de trilhaartjes van 
een pantoffeldiertje* Cellen in weefselkweek 
bewegen zelfs in hun geheel over de onder- 
grond waarop ze groeien. 

Het is daarom be ter om naast cytoskeletaire 
ook van comractiele vezels te spreken. Voor 
het gemak zal in dit artikel echter toch de ver- 
zamelterrn l cytoskelet* gebrniki worden. We 
moeten bij het beschrijven van bepaalde func- 
ties van dit cytoskelet steeds in ons achter- 
hoofd houden dat deze mogelijke funeties 
nook direct bevvezen zijn, maar indirecte aan- 
wijzingen hiervoor zijn verkregen. 

He bouwsteneti van het cytoskelet 

Wanneer we een cel bekijken in de etek- 
tronen microscoop dan kunnen we in zeer 
dunne coupes vezeistructuren in deze cel ziem 
Bij nader onderzoek kan een aantal groepen 
eiwitvezels (filamenten) herkend worden op 
grond van hun vezeldiktc; microtubuli, micro- 
filamenten en filamenten met een dikie die lus- 
sen die van beide voorgenoemde vezeltypen in 
ligt, de zgn* intermediaire filamenten* 

Behalvc in de elektronenmicroscoop kunnen 
deze structurcn ook zichtbaar gemaakt worden 
met behulp van immuunhistochemische tech- 
nieken. De grote doorbraak werd verkregen 
door de roepassing van de immuunfluores- 
centietechniek (zie het intermezzo), waarbij 
gebruik gemaakt word! van specifieke ami- 
lichamen, die gericht zijn tegen de eiwitten 
waaruit de verschillende vezels opgebouwd 



Boven- Tot voor kort dachl men dat actine een typiseh 
spiersiwit was, vooral omdat spierweefsel zeer rijk is aan 
deze component. In de dwarsgestreepte spier vormen 
o.a. actinefilamenten (de dunne vezeltjes die in de lengte- 
richting lopen)samen met myosinefilamenten (de dikkere 
en donkerdere vezels in de lengierichting) een zeer 
strong georganiseerd complex, het sarcome&r. Hierin 
hechten de actinefilamenten aan de Z-band (de donkere 
banden). De lotos lonen eJektronenmicroscopische 
dwarsdoorsneden door de ske lets pier van een mu is bij 
twee verschillende vergrotingen (vergr, resp. 390Qx en 
15 500x}, 

Rechtsbovem Wanneer men een huideel bekijkt m.b.v. de 
elektronenmicroscoop dan valien drie typen vezeistructu¬ 
ren op, namelijk de microtubuli (25 nm). de microtilamen- 
ten (5-7 nm; MF) en vezels met een diameter die tussen 
die van de MT en MF in ligt, de zgn. intermediaire fiiamen- 
ten (10 nm; IF) (vergr, 25 000x). 
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zijn* Met behulp van de elektronenmicroscoop 
en immutinhistochemische en biochemische 
teehnieken is men er in de afgelopen jaren in 
geslaagd de grote wirwar van vezelstructuren 
te ontknopen en ze beter te karakteriseren* 
Een aantal dgenschappen van dc vcrschillcnde 
groepen kan als volgt worden samengevat: 

De microfilamenten hebben een diameter 
van 5 tot 7 nanometer en zijn opgebonwd nit 
actine, een eiwit waarvan men zo’n tien jaar 
gcleden dacht dat het specifiek was voor het 
spicrweefsel* In de spier vormt actine dc 5 nm 
filamenten waaruit het sarcomeer is opge- 
bouwd, Deze micro filamenten zijn nu in zeer 
veel verschillende cellen aangetoond. Voorai 
in gekweekte cellen kunnen de microfilamen¬ 


ten, die vaak bundels vormen, zeer fraai zieht- 
baar gemaakt worden met behulp van de indi- 
recte immunnfluorescentie techniek. Op deze 
mierofiiamentbtmdels kunnen ook nog andere 
eiwitten, zoals myosine en tropomyosins waar¬ 
van men lang gedacht heeft dat ook zij 
spierspecifiek waren, aangetoond worden, 

De intermedium filamenten zijn 7 tot 11 nm 
dik. De eiwitsamenstelling van dit type met- 
oplosbare vezels is weefselspecifiek. Hierdoor 
kan men aan de hand van de samensteUing van 
hun intermediate filamenten vijf basistypcn 
weefsels onderscheidcm Dit vezeltype is ook in 
nagenoeg alle onderzochte celtypen aange¬ 
toond. Hierop komen we verderop in dit arti- 
kel terug. 
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INTERMEZZO 


Immuunfluorescentie- en immuunperoxydasefechnieken 


Met behulp van de immutinfluorescentie- en 
immuunperoxydasemeihoden is hei bijna onbe- 
pcrki mogelijk om bepaaide eomponenten Sped- 
fiek in eellen aan le tonen en te lokaliseren. Oil 
wordE bereikt door gebruik te maken van speri- 
fieke en nicest a! spectaal gezui verde anti- 
lichamen, die vaak subtide verschillen op mole- 
culair niveau kunnen detectcren. 

De immuunfluorescentieEechnieken die men 
tegenwoordig veel toepasL in celbiologisch en kli- 
nisch onderzoek, werden ontwikkeld door 
Coons en medewerkers. In 1941 toonden zij aan 
dat fluorescerende stoffen (zoals fluoresceine en 
r hod amine) aan antiliehamen gekoppeld kunnen 
worden zander een grote invioed te hebben op 
bun specificiteit en bind i ng sea pad teit. 

Bi] de directe immuunnuorescentietechmek 
wordt bet specifieke antilichaam zelf voorziert 
van een nuorescerende molecule. Bij de indirecte 
inetbode eehter wordt eersl hel ongelabelde spe¬ 
cif ieke antilichaam (een immuunglobuline) op 
het te onderzoeken weefsel gebrachl. Vervolgens 
wordt een gelabeld anii-immuunglobuiineserum 
ais iweede laag opgebracht (zie fig. J-i), De loka- 
lisatie van de Fluorescerende groepen en dus van 
het antigeen daL men wil aan tonen wordt zieht- 
baar gemaakt onder een fluoresce ntiemicro- 
scoop (zie foto). In zohi microscoop wordt tiehl 
afkomstig van een halogeenlamp of van een 
kwiklamp (a! naar gclang de gewenste golfleng- 
le) via een spiegei en enkele kleuren fillers van 
boven af (door het objectief heen) op her prepa- 
raat gestraald. De label molecule zal dan aan- 
geslagen worden en licht van een langere golf¬ 
lengte uitzenden. Fluoresceine moet daarvoor 
aangestraald worden met blauw ticln (golflengte 
490 nm) en gee ft dan een groene fluorescence, 



terwij I rhodamine met gioeu licht (golflengte 
560 nm) aangestraald nioet worden en dan een 
rode fluorescent ie uiislraald. Dil uitgezonden 
licht wordt via het objectief, een kleurcjifliter en 
het ocular r waargenomcn. 

De indirecte immminfluoreseentietnethodc 
heeft enkele dnidelijke voordelen boven de direc¬ 
te methode, namelijk: 

Men kan voor hel aanlonen van zeer veel ver- 
sehillende lypen anligenen volstaan met een type 
gelabeld (iweede) antilicJmam. daE overigens 
commercieel verkrijgbaar is; 

De indirecte methode is gcvocligcr dan dc directe 
methode; 


weggespoeld. Aa ns (rating met licht van de goede 
golflengte (bijv, blauw licht) slaat de fluorescein tie- 
label aan zodat deze licht met een langere golflengte 
(bijv. groan in het geval van fluoresceine) gaat yit- 
zenden (d). 


yi. 

a b o 



Een weefsel coupe of gekweekt© cel met antigeen 
(a). Binding van het aerste antilichaam (b) aan het 
antigeen, De overmaat antilichaam wordt weg¬ 
gespoeld. Binding van het iweede antilichaam (c) 
gelabeld met een fluoreseerende molecule Over 
maat van dft tweede antilichaam wordt ook weer 
































Links: Deze microtubuli in 
een gekweekte niercel zijn 
zichtbaar gemaakt met be- 
huip van antilicftamen ge- 
richt tegen tubuline in de im- 
muunperoxydase techniek 
(vergr. 38x) 

Rechts: De fluorescentiemi- 
croscoop en zijn meesl be- 
iangrijke onderdelen: i. xe¬ 
non I amp: 2 kwiklamp; 3. 
spiegelhuis; 4 tubes met 
lichtvelddiafragma; 5. buis 
met Spiegel ©n verwisselba- 
re filters; 6, object ief; 7. bino- 
culaire lubes met verwissek 
bare spiegels; 8, oculairen; 
9. automatische camera; 10. 
hoogspanningsbronnen voor 
de xenon- en kwiklamp. 



Hel vaak waardevolle en met ved mocitc verkre- 
gen specifieke eerste antilichaam hoeft niei aan 
allerlei chemisehe reacties en daaropvolgende 
zuiveringsstappen onderworpen te worden, 
waardoor verlies van activiteit kan optreden* 

De imnumnperoxydasetechnieken berusten* 
voor wat de eerste stappen betreft, op hetzelfde 
prmcipe als de immuunfluorescentieiechnieken. 
In plaats van een fluorescerende molecule ge- 
bruikl men bij deze melhode echter een enzym, 
een zogenaamde peroxydase, voor het labelen 
van het tweede anlilichaam, Dil enzym h (lan m 
staat cm vrijwel kleurloze en oplosbare substra- 
ten in donkere kleurstoffen om te zetten die niet 



in water oplosbaar zijn en dus in het prepara at 
neerslaan. Op dc plaats van het anligeen ziet 
men dan dus een donkere (bruin of rood) 
necrslag. Deze melhode heefl als voordeel dat 
geen fluarescentiemicroseoap nodig is voor de 
beoordeling van de preparalen en dal de weef- 
selstructuur zichlbaar gemaakl kan worden door 
nakleuring van de weefsel coupe mel hema- 
toxyline. 

Omdat koppeling van een enzym aan een and- 
lichaam gepaard gaat met een gedeeltelijk verlies 
van bmdingscapaciieit en enzymactiviteil van dil 
complex is voor het gebruik van peroxydase als 
label nog een andere methode omwikkeld, na- 
melijk de zgn. peroxydase-anti-peroxydase tech¬ 
niek (PAP-technick), Hierbij wordt gebruik ge¬ 
maakt van een complex van peroxydase met een 
specifick anti lichaam gevormd legen dat peroxy- 
dasc. Door deze ‘Lruc* toe te passeri blijft zowel 
de bindingscapaciieii van het amilichaam als de 
enzymactiviteil volledig intact en kunnen zeer 
kleine hoeveelhcdcn antigeen aangetoond wor¬ 
den, De PAP-methode vereist echter wel een ex¬ 
tra tussenstap, waarvoor een amilichaam ge- 
bruikt wordt dat zowel aan het eerste specifieke 
amilichaam bindi als aan het PAP-complex, De¬ 
ze zeer gevoelige methode wordt vaak loegepast 
op paraTHne ingebed materiaal dat vaak inten- 
sief gefixeerd is en waarin dus een groot deel van 
de antigenc determinanten vernield is. 
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Micro tu buli zijn ho lie buisvormige vezels 
met een doorsnede van 25 nm en opgebouwd 
oit tubuline, Over deze siructuren verscheen 
reeds eerder een artikel in dit blad (Engel- 
borghs, 1979). Voor verdere informatie over 
deze cytoskeleiaire strueturen verwijs ik dan 
ook naar dat artikel. 

Een vierde type cytoskeletair netwerk word! 
gevormd door de zgn. microtrabeculae, een 
zeer fijnmazige structuur opgebouwd uit 2 tot 
3 nm dikke vezeltjes, waarin alle celorganen, 
inclusief poly ri bos omen en enzymsystemen als 
het ware zijn opgehangen. Deze grondsubstan- 
tie van de cel, zoals het genoemd word! door 
Keith Porter, de omdekker van deze structuur, 
best a at hoogstwaarschijnlijk uit een groot 
aamal eiwkcomponenten, waaronder actine, 
Dc ontdekking van de microtrabeculae werd 
pas mogdijk door het gebruik van de hoog- 
spanningselek tronenmicro scoop. Elektronen 
worden daarin door een spanningsveld van 1 
megavoh (1 MV) dusdanig versneld dat ze 


door de hele dikte van een cel heensehietcn, 
Voor de conventionele elektronenmicroscoop 
{die werkt met spanningen tot 100 kV) kan 
slechts gebruik gemaakt worden van nltradun- 
ne coupes, waarin de microtrabeculae slechts 
als een soon grijze achtcrgrond zichlbaar zijn. 
De rnogelijkheid die de hoogspanningsdektro- 
nenmicroscoop biedt om driedimensionale 
beelden van delen van hele cellen te recon- 
slrueren door twee foto’s uit verschillende 
hoeken te maken, geven een zeer indrukwek- 
kend en uitgcbreid netwerk te zien dat coruac- 
ten maakt met de beschreven filamenten, mi¬ 
tochondria, de kern enz. De resultaten van 
Porter en medewerkers worden echter nog 
steeds met enige reserve benaderd door celbio- 
logen, biochemici en morfologem Vooral de 
rnogelijkheid van een fixatieartefact, waarbij 
door samenklontering van cellutair eiwit zulke 
dunne draden in de cel kunnen ontstaan, 
wordt nog als een mogelijke verklaring voor 
deze structuren aangevocrd. 



- - ■ 

reticulum 


Rstoosoom Celmsmbraan 


M i crof i la m b rtfb u n del 


Polyribosoom Mi loch on dr ion 

Microtrabeculatre vezels 


Links: Een schematised a voor- 
stelling van het cytoskelel. Cel- 
componenten zoals de kern, 
mitochondria, endoplasmatisch 
reticulum polyribosomen die 
noodzakelijk zijn voor de aan- 
maak van eiwitten, celmem- 
braan en ook microtubuli. micro¬ 
ti lame nten on intermedia ire fila- 
menten vormen een complex ge- 
heel en zijn met elkaar verbem- 
den door de dunne eiwii vezels 
van het mi c rot ra bee u la ire nel- 
werk (zie ook pag. 708) 

De organisatle van de mitochon¬ 
dria (eerste twee foto's} en mi¬ 
cro! u bull (onderste foto) in een 
met colchicine behandelde cel is 
zichlbaar gemaakt m.b.v. flue- 
rescentietechnieken. IVIen ziet 
dal de colchicinebehandeltng, 
waardoor microtubuli worden ati 
gebroken ook een desorganise- 
rend effect heeft op de verde ling 
van de mitochondria (a) in de cel. 
Wordt colchicine weggenomen 
uit het kweekmedium, dan her- 
stellen zich langzaam wear de 
microtubuli (c) waardoor ook de 
organisatie van de mitochondria 
weer vergelijkbaar wordt met die 
van een on behandelde cel. Op 
deze manier werd het bewrjs ge 
leverd dat microtubuli een rol 
spelen bij de instandhouding van 
de topografische verdeling van 
mitochondria in de cel. 
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Links: Nisi aileen huidcellen bevatten keratins, zeals op 
deze foto te zien is In aen manselijke ieverkankercel die 
in weefselkweek gebracht is vormen keratmevezeb een 
zeer uitgebreid netwerk van intarmediaire filamenien De* 
ze fii amen len kunnen met behulp van specifieke antisera 
tegen keratine zichtbaar word an gemaakt fn de Huores- 
cantiemicroscoop door gebruik te maken van de indirecta 
immuunfiuorescantietechniek (vergr. 550 x) 

Onder. Wanneer een cel behandeld wordt met cytochala- 
sine. een verbinding die de microfilamenten afbreekl, ver- 
andert de celvorm (links: onbehandelde cel in weefsel- 
kweek; rechts: gekweekte cel behandeld met cylochalasi* 
ne), Hieruit kan gecondudeerd worden dat het mtcrofiia- 
mentcytoskeiet tenmmste medeverantwoordetijk is voor 
de handhaving van da celvorm (vergr. 250 x). 




Funilies van de eyUiskeletvezels 

Bij dc beschrijving van de mogelijke fune- 
ties van het cytoskelet mag een aamal feiten 
niet nit het oog verloren worden* Op de eerste 
plaats moel men er zich van bewust zijn dal de 
aanwijzingen voor fundi one le eigenschappen 
van een bepaald filamenttype verkregcn wor- 
den via indirecte teehnieken* Zo heeft de on- 
derzoeker bijvoorbeeld de beschikking over 
reagentia zoals cytochalasine, colchicine en 
vinblastine, die speeifiek microfilamenten of 
microlubuli afbreken (een voorbeeld hiervan is 
tezien op de foto’s hierboven), De veranderin- 
gen in celvorm en het plotseling stoppen van 
celprocessen wordt zodoende in verband ge¬ 
bracht met het verdwijnen van een bepaald 
vezeltype, 

De behandeling van eel len in kweek met cy- 
tochalasine heeft onder andere tot gevolg dal 
de vorm verandcrt en de cel als het ware in el- 
kaar krimpt. Ook de vorm van cytoskelet - 
structuren zoals die op de foto’s te zien is t 
heeft geleid tot speculates omtrent functies bij 
de handhaving van de vorm van de cel en het 
op de plaats houden van de kern. Hiervoor 
heeft men echter geen echte dirccte harde be- 
wijzen gevonden. 
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Men moet zich, tot slot, reaKseren dat veel 
van het onderzoek naar de functies van het cy- 
toskdet is verricht met behulp van cellen in vi¬ 
tro. Het is bekend dat deze eellen vaak typi- 
sche eigenschappen, die ze in het lichaam had- 
den, verliezen in een kweekmedium. Toeh is de 
algemene kennis die met deze meihoden is op- 
gedaan van wezenlijk belang voor het begrij- 
pen van de funetie en opbouw van het cyto- 
skelet. 

Dc functies die men op dit ogenblik toe- 
schrijft aan de filamenteuze matrix binnen de 
cel zijn onder te verdelen in twee groepen. Op 
de eerste plaats zou het cytoskdet, zoals het 
woord al aangeeft, zorgen voor een bepaalde 
stabiliteit in de cel, voor de handhaving van 
celvorm en de verdeling van de celorgandlen. 
Hierdoor kan ook binnen een cel een bepaalde 
mate van polarisatie optreden, Bij deze skele- 
tairc funetie in het cytoplasma lijken de vier fi- 
lamcmtypen samen te werken. Zoals reeds is 
aangegeven leidt de vernietiging van microHIa- 
menten en microtubuli tot verandering van de 
celvorm en eveneens tot een warboel in het cy- 
toplasma. Celorgandlen zoals de kern en mi¬ 
tochondria warden niet rneer op hun plaats ge- 
houden en ook de intermediaire filamenten 
klortteren samen rond de kern als de microtu- 
buli afwezig zijn. Over dc functie(s) van de 
intermediaire filamenten bestaat op dit ogen¬ 
blik nog geen heider inzieht. De stabiliteii van 
deze 10 nm vezels (ze zijn zeer onoplosbaar) en 
hun organisatie in de cel zouden kunnen wij- 
zen op cen steun funetie, 

Wanneer echter de organisatie van de inter¬ 
mediaire filamenten wordt verst oord, lijkt dit 
geen enkel effect te hebben op de celvorm. 
Verder beweegt de cel normaal en celdelingen 
vinden plaats alsof er niets aan de hand is. 
Daarmee is dan tevens de tweede groep van 
ccllulaire functies aangestipt, vvaarbij cyto- 
skeletaire structuren mogeiijk een rol spelen. 
Het bet re ft hier cel lulaire bewegingsprocessen 
zoals die bij voor beeid optreden bij de bewe- 
ging van macrofagen, wanneer bacterien wor- 
den opgeslokt of bij de migratic van cellen in 
cen zich omwikkelend embryo. Ook cellen op 
een petrischaal zijn constant in beweging en 
kruipen over het oppervlak waarop ze groeien. 
Verder kunnen binnen een cel bewegingen 
plaats vinden, zoals bijvoorbeeld bij de secretie 
van bepaalde produkten via het Golgi-appa- 
raat, bij het transport van neurosecretoire gra- 


nula in de axonen van zenuwcellen en bij de 
celdeling. Bij dit laatste voorbeeld is een sa- 
menspel tussen de verschillende typen filamen¬ 
ten mooi te ziem Tijdens de interfase zijn, 
vooral in gekweekte cellen, de microfilamen- 
ten, mierotubuh en intermediaire filamenten 
met hun typische vorm aanwezig door het ge- 
hele cytoplasma. 

Gedurende het ddingsproces (de mitose) 
bieden de microtubuli een geheel ander aan- 
blik. Zij vormen dan de spoeldraden (spoel- 
figuur) die aanhechten aan de centriolen, aan 
de cemromeer en op de chromosomen. Deze 
chromosomen, die na de deling naast elkaar 
liggen in de vorm van twee dochterstrengen, 
worden uit elkaar getrokken naar twee tegen- 
over elkaar gelegen polen. Dit komt doordat 
microtubuli die de cemriolen verbinden langer 
worden en de tubuli die de chromosomen met 
de centriolen verbinden korter worden. Tij¬ 
dens de laatste fase van de celdeling {de telofa- 
se) worden de twee dochteredlen gevormd 
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door een insnoering van de cdmembraan in 
het midden. Het mitotisch apparaat (de micra- 
mbnlij zijn dan te zien als een zgn. eellnlaire 
brug. De insnoering zelf wordi bewerkstelligd 
door actincvezels (micro filamenten). Deze ve- 
zeIs worden gedurende het eerste gedeelte van 
de celdeling een diffuus geheeb De microfila- 
menten zijn tijdens deze Fase niet te zien en 
men gelool't dat een gedeelte van de microfila- 
men ten in een oplosbare vorm oiteen valt (de- 
polymeriseert). Pas bij het insnoeren van de 
cellen wordt weer een concentratie van actine 
gevonden rood de 'evenaar 1 van de cel. Enkele 
onderzoekers hebben gesuggereerd dat actine 
ook voorkomt in de spoelfiguur en daar naasi 
de microtubuli voor beweging van de chromo- 
somcn zorgt. 

De rol van intermediaire filamenten bij de 
celdeling is nog onbekend. Zoais reeds ver- 
meld is delen cellen rustig door wanneer de or¬ 
gan isatie van deze vezels verstoord is. Wan¬ 
neer de verdeling van intermediaire filamenten 


tijdens de celdeling wordt gevolgd met be- 
hulp van de indirecte immuunfluorescentie- 
techniek, kunnen twee soorten reorganisaties 
waargenomen worden. In een aantal typen ceb 
len blijven de intermediaire filamenten intact 
en liggen tijdens de delingscyclus aan de rand 
van de eel rond de spoelfiguur, maar niet er- 
tussen. Het lijkt alsof ze een ‘kooi’ rond het 
delingsproces vormen en zo de vorm van de cel 
handhaven. Er vindt dus geen afbraak van de¬ 
ze vezels plants totdat de cel insnoert. Dan 
vindt alleen in het gebied van de l evenaar T een 
klieving van de vezels plants. 

Een andere vorm van reorganisatie van in¬ 
termediaire filamenten is recentelijk waarge¬ 
nomen in een aantal andere cel typen. Hierin 
vormen de intermediaire filamenten dusters 
(bolvormige ophopingen) tijdens de mitose- 
celdeling (vanuit deze clusters herstelt het in- 
termediair fi 1 ament sk el eL zich weer tijdens de 
interfase en is dan dus weer door het hele cyto¬ 
plasms verdeeld). 




Geheel links: Intermediate fila¬ 
menten in lenseellen zijn opge- 
bouwd uit het eiwit vimentine. De 
kenmerkende verdeting en orga- 
nisaiie van deze cytoskeletstruc- 
luur is op deze foto in sen ge- 
kweekte lenscel zichtbaar ge- 
maakt (vergr 300 x). 

Links: De bewegtngen die een 
macrofaag uilvoerl om bacterien 
via zijn zgn. pseudopodia in te 
vangen en te vernietigen, war¬ 
den voor een belangrijk deei ge- 
CObrdineerd door de cytoskele- 
taire en contractiele vezels van 
deze cel. (Fofografie Lennart 
Nilsson © Boehringer Ingelheim 
b.v., Alkmaar). 
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Boven: Keratine vezels in een 
gekweekte cel afkomstig van ca- 
via (vergr. 240 x). 
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Links: De befangnjkste componenten van het cytoskelel 
lijken onderling @n ook met andere celorganellen verbom 
den te zijn door een dnedfmensionaal netwerk van dun- 
nen eiwilvezsltjes, het zogenaamde microtrabeculaire 
netwerk (vergr 54 000 x). 


Bo van: Verschi Honda wee f sell ypen van de derm kunnen 
van elkaar onderschesden worden d m.v. het rntermediai- 
re fiEarnenten-type. Het darmepithee! bevel keratineve- 
zels, terwijl cellen in het onderliggende bindweefse) (fibro¬ 
blast en) vimentinevezels bevatten 


Weefsel type ring 

De intermediaire filamemen, die al langer 
bekcnd zijn uit de elektronenmieroscopie* zijn 
recentelijk meer in de belangstelling gekomen* 
met name door de oniwikkeling van antisera 
die specifiek intermediaire filamenteiwitten 
hcrkennen en door hun toepassing in de indi- 
recte immuimnuorescenuetechniek. Een be- 
langrijk aspect dat met behulp van deze teeh- 
niek aan het licht kwarn, was de weefseUpeeifi- 
teit van de intermediate filamenteiwitten. Vijf 
typen eiwiiten kunnen worden onderschetden. 
Elk van deze eiwiitypcn is weer aanwezig in 
een bepaalde groep weefsels, zodat de volgen- 
de onderverdeling gemaakt kan worden: 

Keratinevezels* waaruiL de bovenste huideel- 
Jen en haar opgebouwd zijn, zijn aanwezig in 
oppervlakteweefsels (epilheel). Nagenocg al 
deze weefsels, dus ook niet-verhoornde zoals 
bijvoorbeeld darmepithee], vertonen een posi¬ 
tive reactie in de fluorescentiemicroscoop 
wanneer ze gemcubeerd worden met antilicha- 
men gericht tegen huidkeratine. Deze vezels 
kunnen zecr fraai zichtbaar gemaakt worden 
in gekweektc epitheelcellen* omdat deze erg 
plat worden op de onderlaag waarop ze groei- 
en {de petrischaal); 

Vimentine bevattende intermediaire fiia- 
menten komen voor in cellen van mesenehy- 
male oorsprong, zoals bijvoorbeeld de fibro- 
blasten in het bindweefse], cellen in het bloed, 
lymfocyten, endotheeleellen die de bloedvaten 
bekleden, boivormende cellen, enz; 


Spiercellen bevai ten intermediaire filamen- 
ten opgebouwd uit het eiwtt desmine; 

Zenuwcellen bevattcn neurofilamenten met 
een diameter van ongeveer 10 nm; 

Gliacellen, de steuncellen in het zenuwstel- 
sel, bevatten intermediaire filamenten bestaan- 
de uit het zure gHafilamenieiwit. 

Antisera gericht tegen deze specifieke eiwit- 
ten zijn bruikbaar bij de herkenning van de 
verschillcnde weefsels of cellen. Dit geldt niet 
alleen voor normale weefsels* maar evenecns 
voor tumoren welke ontstaan uit die verschil- 
lende weefsels. Dit maakt dat deze antisera 
waardevoile hulpmiddelen bij de karakterise- 
ring van tumoren zijn. 

Wanneer bij een patient een zwelling wordt 
geconstateerd, wordt hiervan een stukje op- 
gestuurd naar de patholoog-anatoom. Deze 
bepaak aan de hand van gekleurde histologi- 
sche coupes van het weefsel of men te maken 
heeft met cen tumor en verder of deze tumor 
goedaardig of kwaadaardig is. Is een tumor 
kwaadaardig, dan is het in verband met de in 
te stellen behandeling bdangrijk te weten van 
welk weefsekypede tumor uitgaat. Zo worden 
kwaadaardige tumoren arkomstig van epi- 
theelweefsels, de zgn. carcinomen, over het al- 
gemeen op een andere wijze behandeld dan 
bijvoorbeeld tumoren uitgaande van het lym- 
fatische weefsel, de kwaadaardige lymfomen. 
Omdat tumorcellen soms een gebeel ander 
uiterlijk aannemen dan de normale cellen 
waarvan ze afkomstig zijn* is het begrijpelijk 
dal de patholoog-anatoom in bepaalde geval- 
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len met behulp van de routinematige histologi- 
sche kleuringen alleen niet tot een juiste con- 
clusie kan komen. 

Door nu gebruik te maken van antisera te- 
gen intermediaire filamenteiwitten en de indi- 
recte immuunhistochemische technieken kan 
een onderscheid gemaakt worden tussen carci- 
nomen (die keratine bevatten), lymfomen (die 
alleen vimentine bevatten), tumoren afkomstig 
van spier- (die desmine bevatten) en zenuw- 
weefsel (die ofwel gliafilamenten of neurofila- 
menten bevatten). Hiernaast staan enkele 
foto’s van menselijke tumoren die met behulp 
van deze methode gekarakteriseerd zijn. Het is 
dus mogelijk door bepaling van het type inter- 
mediair filamcnteiwit een kwaadaardig tumor 
beter te klassificeren, waardoor men met een 
zo optimaal mogelijke behandeling kan bc- 
ginnen. 

Verder zijn deze antisera natuurlijk ook 
bruikbaar bij studies naar de ontwikkeling van 
bepaalde weefsels tijdens de groei van het em¬ 
bryo. Ze worden ook gebruikt bij de karakteri- 
sering van cellen, die in weefselkweek gebracht 
worden. 



Geheet rechtsboven: Omdat de verschillende weefselty- 
pen mtermediare filamenten bevatten die uit verschillen¬ 
de eiwittypen zijn opgebouwd, kunnen antisera gericht te- 
gen deze verschillende eiwitten gebruikt worden bij de 
herkenning van normale weefsels en de tumoren die 
daaruit soms ontstaan. De bovenste foto toont dat anti- 
lichamen tegen desmine alleen spierweefsel kleuren in 
een darmcoupe en geen epitheelweefsels of bindweefsel. 
Op de onderste foto gliacellen in de hersenen. aange- 
toond met een antiserum tegen gliafilamenteiwit (vergr. 
180 x). 



Boven en rechts: Een tumor (linksboven) afkomstig van 
spiercellen (een zgn. rhabdomyosarcoom) gedetecteerd 
m.b.v. het antiserum tegen desmine (vergr. 275 x). Een 
lymfoom (boven), een tumor afkomstig van lymfkliercellen 
is te karakteriseren of te onderscheiden van carcinomen 
of spiertumoren door de aanwezigheid van vimentine in¬ 
termediaire filamenten in de cellen (vergr. 270 x). De zgn. 
carcinomen kunnen herkend worden door gebruik te ma¬ 
ken van antilichamen tegen keratine. Rechts een plavei- 
sel celcarcinoom dat op deze wijze gekarakteriseerd is en 
met rhodamine gelabeld werd (vergr. 690 x). 
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Hel cytoskelel hij bepaalde afwijkingen 


Hoewel voor de functie van microtrabe- 
culae, microfilamenten en microtubuJi dm 
slechts indirecte bewijzen bestaan en voor in- 
termediaire filamenten geen duidelijke functie 
aanwijsbaar is, mag hel Loch wd duiddijk zijn 
dat een verstoring van de organ i satie van bet 
cytoskdel bclangrijke eonsequenties zal heb- 



ben voor hel functioneren van de cei. Dat 
blijkt reeds na toevoeging van eyiochalasine of 
cholchicine (stoffen die respectieveSijk micro- 
filamenten en microtubuU afbreken) aan klier- 
cellen. De secretie van bijvoorbecld histamine 
door mestcellen of insuline door bepaalde eel- 
len in de Eilandjes van Langerhans in de 
alvleesklier word! geremd door deze stoffen. 

Er kimnen zich dus bepaalde afwijkingen 
voordoen die het gevolg zijn van een verstoord 
cytoskelet. Het is bekend dat infectie van cel- 
lea met bepaalde soorten virussen kan letdcn 
tot een chaos (desorganisatie) van microfila¬ 
in cnten, De cellen krijgen een rondere vorm en 
warden in sommige gevallen dnsdanig getrans- 
formeerd dat ze tumoren vormen. Een moge- 
lijke rol van microtubuti bij uitzaaiing (me- 
tastasering) van titmorcellen werd aangetoond 
door Mareel en De Brabander in 1978. Zij lie- 


Btj bepaalde ziekteproeesserr is aangetoond dat tie orga* 
nisatie van cytoskeletaire structuren verlo re n gaat Zo 
vindt men in de levercel van versiaafde alcoholdrtnkers 
(foto rechts) vaak een verstoring van het keratine cytoske- 
let De keraline intermediate tiiamenten klonteren dan 
samen zoais te zien is op do foto linksonder (530 x} (im- 
muunfluorescentie). Bij de ziekto van Alzheimer, een 
soort dementia die optreedt op vroege leeflijd, worden ge- 
klonterde neurofilamenten aangetoond in tie her saner 
(zie tie foto rechtonder, vergr. 320 x). 



ten zien dat behandeling van invasieve tumor- 
cellen met bijv. vincristine {een micro! ubuli- 
afbrekend reagens) de aggressiviteit van deze 
cellen onderdrukle en ook effect had op de de¬ 
li ngssnelheid van de tumoredlen. 

Een desorganisatie van intermediaire fila- 
menten wordt bij bepaalde zicktebeelden aan- 
getroffen, Zo worden bij de zickte van Alzhei¬ 
mer opeenhopingen van (waarschijnlijk) neu¬ 
rofilamenten in de hersencellen gevonden. Bij 
deze ziekte treedi tussen het veertigste en 
zestigste levensjaar een bepaalde vorm van de¬ 
ment ie op die begint met geheugenstoornissen 
en binnen enkele jaren leidt tot de dood. In de 
hersenen van overieden patienten werden met 
behulp van de immuunhistochemie aggregaten 
van neurofilamenten en zenuwcellen aange- 
toond. Een vergelijkbare vorm van samen- 
klontering van intermediaire filamenten treedt 
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op bij zware drinkers (zie de folo hicrnaas!) 
die levercirrose krijgen. Bij deze mensen wor- 
den in de leveredlen klonteringen van kerati- 
nevezels gevonden die in de hisologie en patho¬ 
logic al Janger bekend zijn als Mallory bodies 
(lichaampjes van Mallory). De aard van deze 
aggregaten is eehter pas zeer recent vast- 
gesteld. Zij bleken te berusteti op een opeenho- 
ping van keratine intermediaire filamenten in 
de hepatocyt, de normale levered. 

Slot 

De verschillende onderdelen van hei cytos- 
kelet vervullen mogeltjk belangrijke funeties 
bij processcn die voor de cel van vkaal belang 
zijn. Bepaalde ziektes (tumoren) of afwijkin- 
gen (hei drinken van alcohol) gaan gepaard 
met orgamsatorische veranderingen in deze in- 
t raceli ulai re matrix. Dit kan so ms funeste ge- 
volgen hebben voor bet individu. Studies naar 
de moleculair biologische en celbiologische 
achtergmnden van deze veranderingen in de 
organisatie van her cytoskelet kunnen moge- 
lijk in de toekomst leiden tot de ontwikkeling 
van methoden die deze organisatie specifieker 
kunnen bemvloeden. Dit kan weer leiden Lot 
een betere kennis van de achtergronden van 
bewegingen in de eel len en zou kunnen leiden 
tot een betere beheersing van deze processcn 
bij zickten zoals bijv. bij tumoruitzaai. 
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ACTUEEL 

Nieuws uit wetenschap, technologie en samenleving 

natiuir en teclmiek 


Synchrotronstraling nuttig 


Het onderzoek van kristailen en 
in het bijzonder de soort en orien- 
tatie van atomen daarin gebeurt 
met rontgenstructuuranalyse. De- 
ze techniek wordt veel gebruikt in 
de vaste-stofchemie, mineralogie 
en metaalkunde, maar ook voor 
biologische stoffen (enzymen, vi- 
tamines). Tenslotte werd de dub- 
bele-helixstructuur van DNA in 
de jarcn vijftig ook via deze tech¬ 
niek opgehelderd. 
Wetenschappers van het Max 
Planck Instituut voor vaste- 
stofonderzoek in Stuttgart heb- 
ben nu synchrotronstraling ge¬ 
bruikt om een kristal van slechts 
6 le onderzoeken. Ze gebruik- 
ten daarvoor de straling van de 
Hamburgsc 4 Desy\ Het gebruik 
van zulkc kleine kristailen en de 
sterke bundeling van synchro¬ 
tronstraling hebbcn als voordeel 
dat de meetfactoren zo miniem 
mogelijk worden. De atomen in 
een kristal geven aanleiding tot 
interference, die op een geschikte 
Him verschijnt als een patroon 
zwarte stippen, het zgn. Laue- 
diagram. ledere soort kristal 


heeft ook zijn eigen diagram. De 
gebruikte synchrotronstraling 
passeerde een monochromator, 
waardoor straling met een golf- 
lengte van 0,09 nm ontstond. Het 
kristal werd met veel geduld aan 
een dunne glasvezel bcvestigd cn 
daarna langzaam om twee assen 
gedraaid. Na 20 uur verscheen 
een piek in de registratieappara- 
tuur, 6 uur erna nog een. Om dit 
resultaat te staven hebben de on- 
derzoekers een kristal calcium- 
fluoride (vloeispaat) genomen 



Onderzoekers van het Max Planck 
Instituut voor vaste-stofonderzoek 
hebben een rontgenstructuuranalyse 
uitgevoerd aan een zeer klein kristal. 


waarvan de structuur en het dia¬ 
gram bekend is. De ‘synchrotron- 
analyse’ kwam goed overeen met 
de klassieke analyse, zodat deze 
nicuwe techniek in de toekomst 
meer gebruikt zal worden. Alleen 
moet men nog betere manipulato- 
ren voor zulke kleine kristailen 
ontwikkelen. Dat is een technisch 
probleem, dat makkelijk op te 
lossen moet zijn. 

(Persbericht Max Planck Gesellschaft. 

Munchen) 



waarbij ze synchrotronstraling ge- 
bruikten Het kristal werd aan een 
dunne glasvezel gelijmd (links); op 
de foto boven een menselijk haar 


Ziek worden van informatie 


Om geneesmiddclcn goed te ge- 
bruiken, moet de patient de nodi- 
ge informatie ontvangen. Die in¬ 
formatie wordt deels verstrekt 
door de arts, deels door de apo- 
theker, terwijl bij de meeste ge- 
neesmiddelen door de fabrikant 
nog een bijsluiter is gevoegd. De 
bijsluiter vermeldt onder andere 


indicaties (ziekten waarbij het ge- 
neesmiddel kan worden toege- 
past), contra-indicaties (ziekten 
of omstandigheden waarbij het 
niet gebruikt mag worden) en bij* 
werkingen. Bijwerkingen zijn on- 
gewenste nevenverschijnselen die 
bij elk middel in meerdcre of 
mindere mate voorkomcn. Bij de 


toelating van geneesmiddelen 
worden ernst en frequentie van de 
bijwerkingen afgewogen tegen de 
werkzaamheid van het middel. 

Er heeft een tijd veel weerstand 
bestaan tegen het verstrekken van 
bijsluiters aan patienten. Een van 
de argumenten was dat patienten 
nauwelijks iets snappen van het 
medische vakjargon, een tweede 
dat de patienten zoudcn kunnen 
schrikken van de mogelijke bij¬ 
werkingen en daardoor die bij¬ 
werkingen juist denken te heb- 
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ACTUEEL 


ben, of het geneesmiddel maar 
liever niet gebruikem Wat het 
vakjargon betreft: de laatste ja- 
ren word) hard gewerkt aan 
bijsluiters die met alleen voor ari¬ 
sen maar ook voor patienten te 
begrijpen zijn. 

Naar hei optreden van de vermel - 
de bijwerkmgen heefi de neuro- 
loog dr. H.J. Gelmcrs een onder- 
zoek gedaan, dat onlangs werd 
gepubliceerd in Medisch Contact, 
Hij onderzocht twee groepcn pa¬ 
tient en die het geneesmiddel dipy- 
ridamol (tegen bepaalde hartaan- 
doeningen) kregen, De ene groep 
kreeg de bijsluiter niel onder 
ogen, de tweede wel, at las niet ie- 
dereen hem. Beide groepen werd 
er mondeling op gewezen dat spo- 
radisch bijwerk ingen konden 
voorkomen, die van wcinig bcte- 
kenis waren. 

Van de patienten die geen bijsini- 
ter hadden ontvangen, meldde IJ 
procem bijwerk ingen die volgens 
de bijsJuiter konden optrcden. 
Van de patienten aan wie de bij- 
s In iter wel was meegegeven, had 
33 procent last van e£n van de 
daarin opgesomde bijwerkmgen* 
In beide groepen kwamen nog 
wat andere klachten voor, maar 
de aantallen daarvan vcrschilden 
niet, Opvallend is dat de patien- 
ten die de bijsluiter wel onlvingen 
maar hem niet lazen, seen last 
van bijwerk ingen hadden. 
Geconeludeerd kan worden dal 
het kermis nemen van mogelijke 
bijwerk ingcn het aantal opt re¬ 
den de bi j werk i n gen min stens 

heefi verdrievoudigd, Vermoede- 
lijk is hierbij suggestie in het spel. 
Dil is in de geneeskunde een veel 
voorkomend verschijnseL Het is 
een vaststaand fell dat pillen die 
geen geneeskrachtige stor be vat- 
ten, ziekten kunnen genezen. 
Ook is bekend dat dezelfde nep- 
pillen bijwerk ingen kunnen 
oproepen, En blijkbaar kan men 
ook ziek worden door informatie 
over bijwerkingen. 

A, ICS, Polderman 


Platte batterij 


Hitachi heefi een herlaadbare 
batterij aangekondigd van 2,5 V 
en half zo dik als een menselijk 
haar. De batterij kan tweedui- 
zend tnaal herladen worden en le¬ 
ver! dan telkens genoeg energie 
om een digitaal horloge 200 a 300 
uur tc laten werken. 
Hoofdingredient is een dunnc 
film amorf elektrolyt. Dit wordt 
*gesandwiched’ tussen een anode 
van lithium en een kathode van 
titaniumdisulfide. Hei geheel is 4 
nun in het vierkant en slechts 34 
micrometer dik, Het interessante 


De InfraRood Astronomische Sa- 
telliet IRAS heeft een schil of ring 
van vaste objecten waargenumen 
rond Wega, een van de helderste 
sterren aan het firmament* Dil 
wijst crop dat hier sprake zou 
kunnen zijn van een zonnestelsel 
dat zieh overigens in een vroeger 
ontwikkelingsstadium bevindt 
dan ons eigen stelsel. 

Deze baanbrekende onldekking is 
het eerste directe bewijs dat er 
naast onze Zon ook nog een an- 
dere ster bestaat die omgeven 
wordt door vaste objecten van 
een behoorlijke omvang, Deze 
objecten zijn waarschijnlijk over- 
blijfselen van de vorming van 
Wega en kunnen Mjken op asie- 
roiden of meteorietem Hun af- 
metingen kunnen varieren van de 
grootte van hagelstenen tot de 
omvang van een planeet. De 
IRAS-astronomen schatten dat 
de massa van de nu gevonden ob¬ 
jecten vergelijkbaar zijn met die 
van allc planeten en andere mate- 
rie in ons zonnestelsel te zamen, 
d^Zon niet meegerekend. 


is dat de batterij met de klassieke 
IC-technologie vervaardigd kan 
worden. Door haar geringe dikte 
zou ze ook achterop zonnecellen 
kunnen aangebracht worden, oni 
duistere uren te overbruggen. 
Intussen heeft een andere Japan- 
se firm a een dun rekenapparaat 
ontwikkeld. Het bestaat uit zes 
samengeperste films, samen 
0,8 mm (de dikte van een krediet- 
kaart). Men wit het trouwens als 
“intelligente* kredletkaart op de 
markt brengen* Het emge pro¬ 
blem is nog de energievoorzie- 
ning tijdens danker! Blijkbaar le- 
zen ook de Japamiers elkaars pa¬ 
ten ten niet nicer. 

(New Scientist) 


Wega bevindt zich in het sterren- 
beeid de Lier in ons eigen Melk- 
wcgstelsel, op een afstand van 26 
lichtjaren van de Aarde, Deze 
ster is tweemaal zo groot als onze 
Zon, maar straalt 60 keer zoveel 
licht uit. Wega is minder dan een 
miljard jaar oud en is daarom een 
jongeling vergeleken met onze 
Zon, die 4,6 miljard jaar geleden 
ontstaan is. 

Uit IRAS-waarnemingcn bleek 
dat Wega in het in fra rood veel 
hdderder was dan op grond van 
metingen aan soortgelijke sterren 
kon worden aangenomen. De be- 
trokken astronomen stelden 
daarop vast dat de extra straling 
afkomstig was van een groot ge- 
bied dal zich tot op een afstand 
van 12 miljard km rondom Wega 
uitstrekt, Het daar aanwezige 
materiaal moet groter zijn dan 
kosmische stofdeeltjes omdat die 
al lang door de aantrekkings- 
kracht van de ster moeten zijn 
opgeslokt. Dc grotere brokstnk- 
ken zijn in een baan om Wega 
blijven draaien en indien een 


Eerste ander zonnestelsel ontdekt? 
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soortgelijke evoEutie plaatsheeft 
als hi nnen ons eigen zonncstelscl* 
kunnen deze brokkeii zijn samen- 
gcsmolten tot planeten of kleine- 
re lie ha men. 

IRAS kan alleen het gebied waar- 
nemen, tnaar is met in staat de af- 
zondcriijke objecten te meten. 
Mccr informatie over samenstei- 
ling en verspreiding van die ob- 
jecten moet komen uit vervolg- 
onderzoek met andere telesco- 
pen. Niettemin biedt de omdek- 
king van IRAS de wetenschappe- 


VI legend e vissen* daar heeft 
icdereen weleens van gehoord. 
Van vtiegende inktvissen waar- 
schijnEijk niet. Zeelni uit vroeger 
eeuwen wisten weliswaar dat 
sommige inktvissen op de vlucht 
voor him vijanden zo hoog boven 
de golven uit k on den springen dat 
ze soms zelfs op het houtert dek 
belandden, maar door de komst 
van de Ituizcnhoge, scalar* dri}- 
vends kolossen vervreemdde de 
zceman van het oppervlak waar- 
op hij voer en ging zijn biologi- 
schc kennis verloren. Tocn in 
1947 de Noorsc zooloog Thor 
Heyerdahl op zijn expeditie met 
zijn vlot de Kon Tiki dan ook ge- 
coti front reerd werd met deze zich 
door dc lucht in plaats van door 
het water voorlbewegende inkt¬ 
vissen, was hij dan ook zeer ver- 
baasd. Hij meende iets volkomen 
itieuws ontdekt te hebben. 

De inktvissen kunnen 50 lot 60 m 
ver vliegen en daarbij een boogie 
van wel 5 lot 6 m bereiken, De 
door hun waiersiraalaandrijving 
veroorzaakte snelheid op het mo¬ 
ment dat zij zich van het waterop- 
pervlak tosmaken bedraagt 7 km 
per uur, Dp de foto is te zien hoe 
inktvissen van de soort St heno¬ 
te ut is oualamensis met gespreide 
armen en tentakeh achlerste- 


hjke wereld voor het cerst de kans 
het ontstaan van een mogelijk 
zonnestelsct te bestuderem De 
komende maanden zal IRAS dan 
ook zeker gebruikt worden voor 
het speuren naar sterren die, net 
aEs Wega, een overmaal aan 
warmte uitstralen. Op die manier 
kan wcllicht worden bepaaEd wel- 
ke sterren door soortgeEijkc syste^ 
men worden omringd. 


voren als papieren vliegtuigjes 
boven de Indisc he Oceaan zwe- 
ven, Deze unieke foto werd in 
1981 gemaakt door de Japanse 
dierfotograaf Mitsuaki Ivaai. Het 
zweefvermogen blijkt veroor- 
zaakt te worden door buitenge- 
woon sterk ontwikkelde septa 
(vliezen) tussen de vier paar ar¬ 
men en een paar tentakels. Voor- 
heen dacht men dat deze bedoetd 
waren ter bcscherming van de 
zitignappen op de armen tegen 
beschadiging door de water- 
stroom bij hoge zwemsnelheden, 

(Nauka i Zizn \ 
Moskou) 


Plastic bladveren 


De Britse firma GKM heeft een 
produktieproces op voldoende 
grote schaal ontwikkeld om plas¬ 
tic bladveren te maken voor de- 
zelfde prijs als hun stalen tegen- 
hangers, De eerste klani wordt 
waarschijnlijk Ley land, die dc ve- 
ren op zijn vrachtwagens wil ge- 
bruiken, Leyland doet al een aan- 
tal jaren proeven met veren van 
glas- of koolstofvezel. 

De nieuwe veren zijn 14 kg lichter 
dan de overeenkomstige tapse 
stalen bladvccr; het verschil is 
45 kg bij een meerbladige. Op de 
Concept Cargo Truck van Ford 
bespaarde men 87 kg met de 
plastic vering. 

Het probleem zat echter in de 
kostprijs. Biiiten enkele oltemaat- 
schappijen (tankauto’s) had nie- 
mand er extra geld voor over, Nu 
dit ondervangen blijkt te zijn 
kunnen de eerste vrachtwagens 
mei plastic vering in 1985 van de 
band rollen. 

(New Scientist) 


Een school inktvissen in z wee Much l 
boven de tndieche Oceaan. 



{Persherichi KIRAS) 


Vliegende inktvissen 
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ACTUEEL 


Stervende ster begeleid 


Astronomen van de Duits- 
Spaanse sterrenwacht op Calar 
Alto in Zuid-Spanje hebben voor 
het eersl een stervende ster waar- 
genomen: een supernova in een 
150 miljoen lichtjaar weg staand 
stelsel in het sterrenbeeld * Per¬ 
seus'. 

Dc waarneming werd gedaan met 
de 2,2 meter telescoop en door 
gebruik te maken van een nieuwe 
detector met halfgdeidermateriaal. 


Neurowetenschappen 


El. van Cranenburgh, Inleiding in 
de [Neurowetenschappen, 2 delen, 
l)e Tijdstroom, Lochem, 1983, 
402 pagina's; Prijs / 55, — of 
1050 F en / 33, — of 630 F per 
deeL 

In de vorige eeuw werd vooral 
onder invioed van Virchow een 
organisms als een 'celfenstaat’ 
bcschouwd, waarbij iederc cel, 
net als iedere burger, een eigen 
tank had en ziekte opgevat dicude 
tc worden als een soon burger- 
oorlog. Mel het geleidelijk beter 
worden van de techniek kwam 
echier steeds duidelijker naar vo- 
rcn, dat de eel niet een zelfstandtg 
functionerende een held is, maar 
ondergcsehikt aan een voortdu- 
rendc wisselwerking met zijn mi¬ 
lieu. In het huidige medische on- 
derwijs komt deze ontwifckeling 
duidelijk lot uiting in de mamer 


Omdat de helderheid van de ex- 
plod ere ad e zon wear teruggelo- 
pen is, neemt men aan dat het 
hlerbij om een supernova-explo- 
sie gaat. 

De zon stierf temidden van de ve- 
le andere, heldere sterren in de 
"kop* van het melkwegsystcem. 
Tegen deze aditergrond zou de 
gebeurtenis met normale opna- 
melechnieken (foto’s) onopge- 
merkt geb Seven zijn. De astro no- 
men maakten gebruvk van een 
CCD-delector, onlwikkdd in $a- 
menwerking met hei Princeton 
Observatory, Hierin worden de 
liehtkwanten geregistreerd door 


BOEKEN 


waarop de stof gepresenteerd 
wordt: de histologic van het ze- 
nuwstelsel wordt bijv. niet meer 
in het kader van de histologic ge- 
doceerd, maar in het kader van 
de neurowetenschappen. 

Het boek van dr. van Cranen- 
burgh past geheel in deze Kjn. In 
het eerste deel van het boek wordt 
een poging gedaan om conceptcn 
uit de neurowetenschappen te 
bespreken met het functioneren 
van het organisme als uiigangs- 
punt, Informatie die van belang 
kan zijn voor de praktijk (thera- 
pic, sport} krijgt sterk de nadruk. 
Als consequence van de voorkeur 
voor eonceptueel den ken mocL 
opgemcrkt worden, dat het boek 
niet gemakkeHjk als naslagwerk 
gcbruikt kan worden. Dit boek is 
bedoeid om gelezen te worden en 
niet om er bijv. snel de produktie- 
plaats van een hormoon of het 
vcrtakkingspatroon van een her- 
scnzenuw in op te zoeken. 

In het tiveede dee I ligt het accent 
op functiestoornis en -herstel, 
waarbij ook moderne opvaitin- 


silicium halfgeleiders die deze in 
registreerbare signalen omzetten, 
Het oplossend vermogen is hier- 
door veel groter dan dat van fo- 
to’s (ea. 100 maal) en ook de 
waarnemingsintervallen zijn veel 
ianger dan met foto's. 

Radioastronomen wachten mi op 
het tijdstip dat de wolk van de 
geexplodeerde zon zo groot is, 
dal de zwakke radiosignalen ook 
op aarde ontvangen kunnen wor~ 
den. 

(Persbericht Max-Pin nek 
Geseiischafl, Mitt}t hen} 


gen over plastidteiten en regene- 
ratie aan de orde komen, Aan het 
einde van het boek worden sug¬ 
gest ies gedaan voor een rationele 
aan pa k van oefentherapie en re- 
validatie. Ecu dergelijke brede 
opzet maakt het boek in principe 
geschikt voor iedereen, die be- 
rocpsinatig met patienlen met 
hersenletsel te maken heeft (bijv. 
huisartsen, fysiotherapeuten en 
psycho logen), terwijl ook gein te¬ 
res seerde medische en paramedi- 
sehe studenten er veel van hun ga- 
ding in zulten aantreffen. 

Over het algemeen leest het boek 
prettig. Dc illustrates zijn 
meestal duidelijk, hoewel de kwa- 
liteit van de foto’s hier en daar Le 
wensen over laat. Dit laatste is 
echter gezien de zeer redelijke 
prijs van het boek alleszins over- 
komelijk. 

E, Fliers 

Nederimds fns/ituut 
voor Hersenondenoek 
Amsterdam 
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Als we random ons kijken zien we een onvoorstei- 
baar rijke schakenng aan (even, Wij delen dat le- 
ven met de parkiet, de erwt en de cholerabacterie. 
Maar waarom is bet leven eigenlijk zo verschei- 
den? Waarom zijn er zoveel soorten? Waarom 
komt de ene soort veel voor en de andere met? 
Waarom hebben allerlei soorten gemeenschappe- 
lijke kenmerken? Ais we de ievende wezens gaan 


indeien en klasseren, zien we al sne! dat er een ro¬ 
de draad door het systeem loopt. Hei is net of de 
ene soort van de andere afgeleid is, of dat ze alle- 
bei een gemeenschappetijke oorsprong hebben. 
En dan zijn er de fossielen van levende wezens 
die nu niet meer bestaam Waren dat soms voon 
vaders van de huidige soorten? 

De mens heeft eeuwen over die vragen nage- 
dacht. Kenden de ievende wezens nu een evo/utie 
of niet? Niemand kon echter verkfaren hoe die 
evolutie dan in zijn werk moest gaan en daarom 


werd het idee verworpen. Tot Charles Darwin na 
een (even van studie met een antwoord kwam, 
De evolutie verliep via een mechanisme dat hij 
natuurfifke setectie noemde 
Darwins theorie van de natuurlijke selectie was 
van meet af aan fel omstreden en is vaak verkeerd 
begrepen. Toch is natuurlijke selectie heel een- 
voudig en overal om ons been kunnen we het in 
werking zien. 



























Het ontstaan van soorten geeft een unieke in- 
leiding op Darwins theorie van de natuurlijke se¬ 
lect ie, Eerst word! gekeken naar de twee verschil- 
lende manieren om het woord soort’ te gebrui- 
ken, en vervolgens worden de vier waarnemingen 
over soorten besproken die de grondslag vormen 
van de theorie van de natuurlijke selectie. Voorts 
worden gegevens gepresenteerd die wijzen op na¬ 
tuurlijke selectie bij nu levende soorten en wordt 
de mogelijke rol besproken van de natuurlijke se¬ 
lectie bij het ontstaan van soorten. 

Net ontstaan van soorten is bij uitstek geschikt 
voor de leek die voor de eerste maal met het on- 
derwerp kennis maakt en voor onderwijsdoelein- 
den, Door zijn heldere, didactische aanpak is het 
ook in de lagere klassen van het middelbaar on- 
derwijs uitstekend bruikbaar Het werd samen- 
gesteld door stafleden van het British Museum 
(Natural History), in samenwerking met de be- 
faamde educatieve afdeling van het Museum. De 
Nederlandse editie werd begeleid door de redac- 
tie van Natuur en Techniek. 


Stokstraat 24 
Op de Thermen - 
6211 GD Maastricht 


INHOUD 
120 pagma's 

met ruJm 200 illustraties in kleur, 
index en literatuurlijsl 

FORMAAT 

21,5 x 21 r 5 cm 


Net ontstaan van soorten toont op een he Id ere 
an eenvoudige wijze hoe de evolutie werkt, ook 
vandaag nog, en hoe we dat zeif kunnen vaststel- 
len. In een klare en begrijpetljke taal wordt de le- 
zer tngewijd in de evolutieleer, een onmisbaar ele¬ 
ment in de intellectuele bagage van de moderne 
mens. Aan de overvtoedige illustrering is veel zorg 
besteed. niet alieen vanuit esthetisch. maar vooral 
vanuit het didactische oogpunt. 


OP LAG E 

Voor Belgie en Nederiand 
10 000 exemplaren 

PRUS 

f 24,50 of 475 F 

Voor onze abonnees 

f 17,50 of 335 F 

Bij collective bestefirng (min. 10) 
voor onderwijsdoelemden 

f 15,- of 285 F 












1935TEKST VAN TOEN-1983 


Intrekbare I andi ngsgeste lien 


Hei voornaamste, wat luchtver- 
keer heeft te ^verkoopen” is: ex¬ 
tra snelheid. Als wij het vliegtuig 
niet sneller hadden kunnen ma- 
ken dan de trein, was het lucht- 
verkeer nooit ontstaan! In 1919 
had het apparaat, dat wij toen 
me! den wijdsehen naam van 
, 5 pa ss agi ers vl ieg t u ig ” bet i t eld en, 
een kruissnelheid van ongeveer 
125 km per uur. Met een stug le- 
genwmdje van 40 km s sc ho ten wij 
dus niet meer dan 85 km per unr 
op. De moeizamen tocht van hei 
centrum der stad naar het vlieg- 
veld medegerekend, duurde een 
luchtreis van Amsterdam naar 
Parijs zoowat zes uur* De 
nieuwste Fokker F,XX, die een 
kruissnelheid heeH van 265 km 
per nur, vliegt van Schipbol naar 
de Lichtstad in lets minder dan 
zeven kwartier, zoowat de gehee- 
le tocht van centrum naar cen¬ 
trum der beide steden is terugge- 
braeht tot nauwelijks drie uur. 
{■*<) 

Op het eerste gezicht zou men 
zeggen, dal de eenvoudigsle ma- 
nier, om de snelheid op te voeren, 
is he! vermeerderen van het mo- 
torvermogen. Dit is echter maar 
uitvocrbaar tot in zeker opzichu 
De vliegsnclhcid is nl. evenredig 
met den derdemachtswortel van 
het moiorvermogen, zoodat bij 
verdubbeling van de motorkracht 
de snelheid maar 1*26 maal ver- 
groot wordt. Daaremegen ver- 
d u b be! t h et brandst o fverbrui k 
wel* zoodat dus een betrekkelijke 
geringe snelheidsvermeerdering 
een batten verhouding daartoe 
staande hooge exploitatie-reke- 
ning me! zich mee zou brengen. 
Er is evenwel een &ndere en vee! 
betere tnanier* om de snelheid 
van het vliegtuig te verbeteren en 
wel door betere vormgeving en 
vermindering van den luchtweer- 
stand* kortom de z*g. aerodyne r- 


mische verfyning. Siroomlijn zij 
dus het parooll 

Het meest hinderlijke deel van 
een vliegtuig is wel het landings- 
gestel met zijn groote, logge wie- 
len en samenstel van buizen. Het 
doet allien dienst gedurende de 
enkele seconden van opstijgen en 
latiden en voor de rest van de 
tocht is hei eompleel overbodig. 
Het spcelt zelfs een negatieve rot, 
daar het een verbazenden lucht- 
weerstand heeft, daardoor de 
snelheid van het vliegtuig afremt 
en verder nutteloos gewicht ten 
koste van het laadvermogen be- 
teekent* 

Het bezwaar van den luchtweer- 
stand heeft men in de afgeloopen 
jaren op een werkelijk afdoende 
wijze weten op te lessen door het 
geheele I andi ngsgeste l intrekbaar 
re maken. Wij mogen zeggen* dat 
de practise he oplossing van het 
vraagstuk der intrekbare lan- 
dingsgestellen tot de belangrijkste 
technische evenementen behoort, 
die de luchtvaart in de laatste tien 
jaar heeR gekend. Daarmede is 
natuurlijk de gewicht sk west ie 
nog niet van de baan, want men 
blijft het geheele apparatuur van 
widen en stijlen plus het intrek- 
mechanisme medevoeren. Dit 
mechanisme heeft zelfs het lan- 
dinggestel aanmerkelijk ver- 
zwaard, doch dit nadeel schijnt 
niet op te wegen tegen het voor- 
deel van den verminderden lucht- 
weerstand en verhoogde snelheid. 
In Amerika, waar de drang naar 
meer snelheid zich eerder en stcr- 
ker heeft geuit dan in Europa, 
kwamen de eerste vliegtuigen met 
intrekbare widen een jaar of drie 
geleden in gebruik. (...) 

Eerst in den laatsten tijd is men 
ook in Europa de behoefte aan 
meer snelheid gaan voeleu en er 
zijn al fabrieken die modellen 
hebben uitgebracht, waarbij de 
wielen intrekbaar zijn* (,♦ j 
De vliegt uigbouwers hebben 

steeds de hulp van den vleugel in- 
geroepen om de wielen weg te 
werken. Dit was mogelijk dank 


zij den laagdekker-bouw, waarbij 
de widen zich vlak onder den 
vleugel bevonden* Moeilijker 
wordt het eehier, wanneer het 
toestel een hddgdekker is en dc 
widen zich dus een paar meter 
beneden den vleugel bevinden. 
Onlangs heeft de Fokker-fabrick 
te Amsterdam een nieuw driemo- 
torig verkeers vliegtuig uitge- 
bracht, dat eveneens van een in¬ 
trekbaar la ndi ngsgeste! is voor- 
zien* Zooals men weei* zijn alle 
Fo k ker-ve rk eers v ] iegt u igen h oog- 
dekkers. Doch nu werd een han- 
dig gebruik gemaakt van de groo- 
ter ei-vormige motorgondels, die 
terweerszijden van den romp on- 
dcr den vleugel zijn bevestigd* 
(...) 

Op het ogenblik is de Fokker 
F.XX het grootste land vliegtuig 
ter wereld* dai voorzien is van 
een intrekbaar landmgsgestel. Te- 
vens is hei grootste verkeers- 
vliegiuig, plants biedend nL aan 
14 personen* dat de hoogsie snel¬ 
heid behaalt, nml. 295 km per 
uur. Dit is werkelijk een sdikte- 
rende prestatie van onze Neder- 
lansche vliegEuigindustne, want 
in ons klein Jandje heeft men nu 
een maal met de bcschikkmg over 
grootc somincn getds, om lijdro- 
vende en koslbare experimenten 
te bekostigen. Een ieder begrijpt, 
dal naarmate men met grootere 
en zwaardere Eoestellen te doen 
heeft, ook het probleem van het 
intrekbare landingsgestel aan- 
merkelijk moeilijker wordt. 
Daarom alle huldc aan onze Ne- 
derlandschc vlicgtuigfabrick voor 
het grootsche en good geslaagde 
experiment! 

(Natuur en Tedmiek, September 1933} 
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Informatie over biotechnologie 

Met vragen over biotechnologie en voor materiaal voor een 
scriptie of een werkstuk over dit onderwerp kunt u terecht bij de 

Dienst Wetenschapsvoorlichting, NZ Voorburgwal 120, 1012 
SH Amsterdam, tel. (020) 23 23 04. 

U kunt rekenen op een direct antwoord op uw vragen en op een 
snelle toezending van informatiemateriaal. Vermeldt bij uw 
vraag s.v.p. deze advertentie, 

Dienst Wetenschapsvoorlichting 










Dan valt de wereld om je heen weg. Dan voel je je 
alleen.Maar er gebeurt ook nog iets anders: kankerbestrij- 
ding komt dichterbij, wordt levende werkelijkheid. 

Mensen bij wie kanker wordt ontdekt, kunnen in 
ons land rekenen op de zorg en aandacht van velen. 
En in steeds meer gevallen blijkt genezing mogelijk 

Dat komt omdat de strijd tegen kanker al tiental- 
len jaren met taaie volharding wordt gestreden. Nog is 
die strijd niet gewonnen, maar er is vooruitgang. Daar- 
om is het zo belangrijk dat het werk van het Koningin 
Wilhelmina Fonds kan doorgaan. 

Het Koningin Wilhelmina Fonds zamelt geld in 
voor wetenschappelijk onderzoek, voorlichting patien- 
tenbegeleiding en opleiding 

Wil al dat werk voortgang kunnen vinden, dan 
moet het Koningin Wilhelmina Fonds dit jaar meer 
geld bijdragen dan ooit tevoren: f 46,7 miljoen om 
precies te zijn. 

Binnenkort gaat de grote collecte 
weer van start Wij vragen u: geef iets «i* 
meer, als het kan Maar blijf het werk van ’ 
het Koningin Wilhelmina Fonds steunen. 


Geef iets meera.u.b. 



Wilt u meer weten? Vraag dan het gratis informatieboekje aan, 

Koningin Wilhelmina Fonds voor de Kankerbestrijding, Sophialaan 8,1075 BR Amsterdam. 
Telethon: 020-644.044. Giro: 26000. Bankrekening: 70.70.70.007. 












